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Apresentacao

Esse guia tem por objetivo apoiar a capacitagdio do Projeto de
Farmacovigilancia no tratamento da Hepatite C, elaborado em parceria com o
Departamento de DST, Aids e Hepatites virais do Ministério da Saude e Agéncia

Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA).

Farmacovigilancia
1) Historico

No mundo, depois da tragédia causada pela talidomida, em 1961, foram feitos
os primeiros esforcos internacionais sistematicos para abordar questdes de seguranca
de medicamentos. Naquela época, nasceram milhares de criancas com ma-formacao
congénita como resultado da exposicdo, ainda no Utero, a um medicamento inseguro
indicado para uso em mulheres grdvidas, a talidomida. A décima sexta Assembléia
Mundial da Saude (1963) que reafirmou a necessidade de a¢bes imediatas em relagdo
a disseminacao rapida de informacgdes sobre reacdes adversas a medicamentos e que
conduziu, posteriormente, a criacdo do Projeto de Pesquisa Piloto para a

Monitorizacdo Internacional de Medicamentos da OMS em 1968.

Desse projeto piloto iniciado em 1968, foi criado o Programa Internacional de
Monitorizacdo de Medicamentos da OMS, atualmente coordenado pelo Uppsala
Monitoring Centre (UMC) em Uppsala, Suécia, com supervisdo de um comité

internacional.

No Brasil, os primeiros esforcos no sentido de abordar as questdes relacionadas
as reacbes adversas ocorreram na década de 1970, com a edicdo de algumas
legislacdes na tentativa do desenvolvimento da farmacovigilancia, com destaque para
a Lei n2 6.360, de 23/09/1976, que expde no seu artigo 79: “Determina a transmisséo
ao Orgdo de vigildncia sanitdria competente do Ministério da Saude de todos os

informes sobre acidentes ou reagdes nocivas causadas pelos medicamentos”.

Outro referencial foi a criacdo da Politica Nacional de Medicamentos (Portaria

3.916, de 30/10/1998), que teve como objetivos garantir a seguranca, eficicia e
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gualidade dos medicamentos, além da promoc¢dao do uso racional e o acesso da

populagdo aos farmacos essenciais.

A ANVISA foi criada em 1999, pela Lei n? 9.782, de 26/01/1999, e com ela o
Sistema Nacional de Vigilancia Sanitaria (SNVS). Em maio de 2001, foi instituido o
Centro Nacional de Monitorizagdo de Medicamentos (CNMM) pela Portaria Ministerial
MS n2 696, de 7/5/2001, sediado, a época, na Geréncia de Farmacovigilancia do
Nucleo de Gestao do Sistema Nacional de Notificagdo e Investigacdao em Vigilancia
Sanitaria (NUVIG) da ANVISA. Em 03 de agosto de 2001 o Brasil, tornou-se o 622
membro oficial do Programa Internacional de Monitorizagdo de Medicamentos,
coordenado pelo The Uppsala Monitoring Centre, da Suécia, centro colaborador da

Organizag¢ao Mundial da Saude (OMS).

Objetivando estimular as notificacdbes e organizar as informacdes sobre
seguranca, efetividade, qualidade e racionalidade de produtos comercializados, a

ANVISA dispde de algumas estratégias, tendo destaque as seguintes:

a) notificacdo voluntaria de suspeita de rea¢Oes adversas: processo iniciado em
1999, com formularios de notificacdo na pagina web da ANVISA a partir de 2001, e

desde 2008 com formularios on-line de notificagdes, no sistema NOTIVISA;

b) rede de hospitais sentinela: fornecem informacGes importantes para
monitoramento da qualidade e o perfil de seguranca, entre outros, o dos

medicamentos utilizados em ambiente hospitalar;
c) centros estaduais de vigilancia sanitaria;

Em 2009, foi publicada a RDC n? 4, de 10/02/2009, que instituiu as normas de
farmacovigilancia, tornando compulsdria a notificacdo de reacdes adversas para os

detentores de registro de medicamentos.

Em 2013, foi publicada a RDC n2 36, de 25/07/2013, que institui acdes para a
seguranca do paciente em servicos de saude e os obriga a notificarem os eventos
adversos que evoluirem para obito em até 72 (setenta e duas) horas a partir do

ocorrido.
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2) Definigoes

A farmacovigilancia é a ciéncia que analisa e classifica as suspeitas de reagdes
adversas aos medicamentos, levantando hipdteses, analisando incidéncia estatistica,

validando ou descartando a possibilidade dessas rea¢des. (OMS).

Reac¢ao adversa a medicamento é qualquer resposta a um farmaco que seja
prejudicial, ndo intencional, e que ocorra nas doses normalmente utilizadas em seres
humanos para profilaxia, diagndstico e tratamento de doencas, ou para a modificacao

de uma funcgao fisioldgica.
Cabe a farmacovigilancia:
v’ Avaliar as reacdes adversas aos medicamentos;

v’ Identificar precocemente as reacdes adversas graves e interacdes n3o

descritas em bula ou na literatura;
v' Identificar o aumento na frequéncia de reacdes adversas conhecidas;

v' Identificar fatores de risco e possiveis mecanismos subjacentes as reacdes

adversas;

v' Identificar os sinais de alerta que evidenciam uma rela¢do de causalidade

entre fdrmaco e reacdo adversa a medicamentos (RAM);

v Promover a seguranga e o uso racional de medicamentos.

Farmacovigilancia no tratamento da Hepatite C

Os novos medicamentos de acdo direta contra o virus da hepatite C (HCV)
integram a mais recente estratégia de tratamento desenvolvida para esse agravo. O
objetivo principal do tratamento é a erradicacdo do virus. Espera-se, assim, aumentar
a expectativa e a qualidade de vida do paciente, diminuir a incidéncia de complicacdes
da doenca hepatica crénica e reduzir a transmissdo do HCV. Pretende-se com o
tratamento evitar os desfechos primarios da progressdao da infeccdo, como cirrose,
carcinoma hepatocelular e ébito. Os antivirais de acdo direta(AAD), recentemente

incorporados ao PCDT para Hepatite C e Coinfec¢bes sdo: daclatasvir (DAC),
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simeprevir (SIM) e sofosbuvir (SOF). Os trés medicamentos podem ser utilizados em
associagao com outros medicamentos ja disponiveis para o tratamento da hepatite C e
coinfeccdes — como alfapeginterferona (PEG-IFN), alfainterferona (IFN) e ribavirina
(RIB). Estes antivirais sdo medicamentos novos, mas, mesmo se indicados e utilizados
corretamente, eventos adversos imprevisiveis ou desconhecidos poderdo ocorrer —
embora as pesquisas atestem niveis aceitaveis de eficicia e seguranca em referéncia a

eles.

A farmacovigilancia no tratamento da hepatite C se torna ainda mais
importante pela escassez de literatura sobre as reacdes adversas graves associadas a
esses novos medicamentos. A carga total da adversidade diretamente atribuivel a
medicamentos no tratamento da hepatite C é mal quantificada e geralmente nao é
devidamente identificada. A necessidade de se ter uma melhor farmacovigilancia
torna-se ainda mais importante com o aumento do uso global desse novo esquema
terapéutico, uso em pacientes com hepatite C associada ao HIV, possibilidade de novas

interagdes medicamentosas e a presencga de diversas comorbidades.

Os pilares da farmacovigilancia se aplicam igualmente ao tratamento da
hepatite C bem como a qualquer outra doenca passivel de medicacdo. Eventos ligados
a medicamentos, em particular, medicamentos novos ou novas combinacdes dos
mesmos, precisam ser reconhecidos em tempo habil, para que os eventos possam
proporcionar beneficio para o paciente e enriquecer o conhecimento publico. Medidas
adequadas devem ser postas em pratica para garantir a reducdo do dano e o alivio dos
sintomas. Os profissionais de salde precisam ser informados e capacitados sobre a

metodologia e as vias de notificagdao das RAMs.
Informag6es importantes:

v’ As reacdes adversas a medicamentos podem levar um paciente a
interromper o tratamento da hepatite C antes de sua conclusao, e, assim, contribuir
para a morbidade evitavel, falha no tratamento, reducdo da qualidade de vida ou
dbito.

v O crescente uso desses novos esquemas de tratamento no mundo, o uso

concomitante de terapia antirretroviral em pacientes com HCV associada ao HIV, e o



GUIA DE NOTIFICACAO DE REACOES ADVERSAS NO TRATAMENTO DA HEPATITE C

iminente lancamento de novas classes de medicamentos no mercado tornam a

farmacovigilancia ainda mais necessaria.
v’ Intera¢cdes medicamentosas;

v" Aumento das Comorbidades;

Graduacgao das reac¢oes adversas

As reacdes adversas podem ser divididas em dois grandes grupos: graves e nao
graves. Para fins de farmacovigilancia, sdo consideradas graves as reacdes adversas

que (INTERNATIONAL CONFERENCE ON HARMONIZATION (ICH), 2003; OMS, 2004):

- causam obito.
- ameag¢am a vida.
- causam hospitalizagdo ou prolongam uma hospitalizacdo ja existente.

-causam incapacidade significativa ou persistente: interrupcdo substancial da

habilidade de uma pessoa conduzir as fun¢des de sua vida normal.
- causam anomalia congénita.

- constituem um evento clinicamente significativo: qualquer evento decorrente do uso
de medicamentos que necessitam intervencao médica, a fim de se evitar ébito, risco a

vida ou atendimento hospitalar.

Se a RAM ndo se enquadra em nenhum dos critérios apresentados

anteriormente, deve ser classificada como nao grave.

O tratamento com alfapeguinterferona e ribavirina para hepatite C determina
diversas alteracbes laboratoriais e possiveis reacdes adversas que necessitam
monitoramento clinico e laboratorial mais rigoroso, com o objetivo de melhorar a
adesdo ao tratamento e a adequacdo de doses. Entre os principais eventos adversos
do uso de alfapeguinterferona, destacam-se as alteracdes hematoldgicas, além de

sintomas que se assemelham aos da gripe (dor de cabeca, fadiga, febre e mialgia) e
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sintomas psiquidtricos. O uso de alfapeguinterferona também pode desencadear
disfungao tireoidiana e dermatoldgica, além de doengas autoimunes.

Os novos medicamentos incorporados apresentam, como eventos adversos
mais comumente reportados, sintomas comuns e leves. Recomenda-se ao paciente
gue evite exposicdo solar excessiva durante a administracdo dos farmacos de nova
geragao.

e Sofosbuvir:
Em associagao com ribavirina: cefaleia, fadiga;
Em associacdo com alfapeguinterferona: insénia, anemia.
v Eventos graves (<1%): pancitopenia, depress3do grave com ideac¢do suicida e
suicidio.
v Experiéncia pds-comercializacdo: bradicardia grave (associa¢io

amiodarona+sofosbuvir+AAD)

e  Daclatasvir:
Em associacdo com alfapeguinterferona e ribavirina:
v' fotossensibilidade, prurido e nduseas, cefaleia, tosse, dispneia, rash cutaneo, diarreia,

insOnia, anemia, neutropenia, influenza.

v/ Reacdes graves: neutropenia, anemia e linfopenia

e Simeprevir
v" Em associacdo com sofosbuvir: fadiga, cefaleia, ndusea, insdnia, prurido, rash e

fotossensibilidade.

Interagdes medicamentosas dos medicamentos:

Sofosbuvir:

v Antiarritmicos (efeito sobre as concentra¢bes de amiodarona e sofosbuvir sdo
desconhecidos) a coadministracdo de amiodarona e sofosbuvir em combinacao

com outro AAD pode resultar em bradicardia sintomatica grave.

v" Anticonvulsionantes (diminui o nivel sérico do sofosbuvir)
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v" Antimicobacterianos (diminui o nivel sérico do sofosbuvir)

v' Suplementos fitoterdpicos (erva-de-sdo Jodo) (diminui o nivel sérico do
sofosbuvir)

v’ Inibidores da HIV Protease (tipranavir/ritonavir) (diminui o nivel sérico do

sofosbuvir)

Daclatasvir:

v’ Boceprevir (aumenta a concentracdo de daclatasvir)

v’ telaprevir (aumenta a concentracdo de daclatasvir)

v’ Atazanavir/ritonavir/Lopinavir (aumenta a concentracdo de daclatasvir)
v’ Efavirenz (diminui a concentracdo de daclatasvir)

v’ Terapias contendo cobicistate (aumenta a concentracdo de daclatasvir)

v’ Claritromicina/Telitromicina/Eritromicina (aumenta a concentracdo de

daclatasvir)
v’ Dabigatrana (aumenta a concentracdo de dabigatrana)
v Anticonvulsivantes (diminui a concentracdo de daclatasvir)
v Antifingicos (aumenta a concentracdo de daclatasvir)
v Antimicobacterianos (diminui a concentrac¢do de daclatasvir)
v’ Antiarritmicos (aumenta a concentracdo de digoxina)
v’ Bloqueadores de célcio (aumenta a concentracio de daclatasvir)

v Dexametasona (diminui a concentrac¢do de daclatasvir)
v’ Erva-de-S3o-Jodo (diminui a concentracdo de daclatasvir)

v’ Estatinas (aumenta a concentrac3o da estatina)

Simeprevir:

v’ Antiarritmicos (aumenta a concentracdo de digoxina, amiodarona)
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v Anticonvulsivantes (diminui a concentracdo de simeprevir)
v' Anti-histaminico (aumenta a concentrac¢do de astemizol e terfenadina)

v’ Eritromicina/claritormicina/Telitromicina (aumenta a concentracdo de

simeprevir)

v Antifingicos (aumenta a concentracdo de simeprevir)

Objetivos do guia para notificagao de reagoes adversas na hepatite C

v’ Reforgar a importancia da farmacovigilancia.

v Aprimorar a identificacdo das reacdes adversas, de modo a melhorar o

cuidado com o paciente e garantir sua seguranga em rela¢ao ao uso de medicamentos.

v’ Orientar os profissionais de saide no momento da notificacdo, promovendo

o0 aumento do numero destas junto a ANVISA no ambito da Hepatite C.

v’ Prover informacdes especificas sobre a notificacdo das reacbes adversas

relacionadas ao tratamento da Hepatite C;

v’ Fornecer informacdo do tipo “passo a passo” sobre a notificacdo das reacdes

adversas no tratamento da Hepatite C no NOTIVISA.

v’ Incentivar a colaboracdo entre os profissionais de salde para garantir a

gualidade e o uso seguro dos farmacos utilizados no tratamento da Hepatite C.

O processo de notificagao
A Importancia de notificar

Por meio das notificagcbes das reacdes adversas, é possivel que os centros de
vigilancia avaliem a causalidade e estabelecam a relevancia da reac¢do. O conjunto de
varias notificacdes sobre uma possivel relacdo causal, até entdo desconhecida ou

I”

documentada de modo incompleto, fornece muitas vezes um “sinal”. Sem notificacdo,

ndo ha estudos de causalidade, subestimando a questdo da seguranca.

10
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Um sinal é a informacdo notificada sobre uma possivel relacdo causal entre um
evento adverso e um medicamento, sendo a relagdo desconhecida ou previamente
documentada de forma incompleta. Normalmente, mais de uma unica notificacdo é
necessdria para gerar um sinal, dependendo da gravidade do evento e da qualidade

das informacgdes.

Quem notifica?

Todos os profissionais que trabalham na area da saude podem notificar:

médicos, enfermeiros, farmacéuticos, nutricionistas, dentistas, psicélogos, etc.

Apenas deve ser lembrado que o envolvimento dos profissionais é de suma
importancia, pois a subnotificacdo pode retardar a identificacdo de sinais, impedindo a
adocdo de medidas preventivas. O sucesso de qualquer sistema de notificacdo

espontanea depende da participacdo ativa dos notificadores.

Todas as informacgdes contidas no formulario sdo sigilosas e ndo podem ser
motivo de qualquer questionamento legal, de modo que todos os casos relatados por

profissionais de saude ndao tém nenhuma implicagao legal.
O que notificar?

ReagOes adversas associadas aos medicamentos utilizados no tratamento da

Hepatite C.

N3do devemos notificar: Progressdo da doenca ou sinais e sintomas

relacionados a doenca.

Onde notificar

Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA)
Pelo Sistema de NotificagGes em Vigilancia Sanitaria (NOTIVISA).

http://www.anvisa.gov.br/hotsite/notivisa/index.htm

11
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O NOTIVISA recebe notificagdes de eventos adversos (EA) e queixas técnicas

(QT), em plataforma web, relacionados com os produtos sob vigilancia sanitaria:
v' Medicamentos
v’ Vacinas
v’ Artigos médico-hospitalares
v Equipamento médico-hospitalar
v’ Produto para diagndstico de uso in vitro
v’ Uso de sangue ou componentes (rea¢3o transfusional)
v Cosméticos, produtos de higiene pessoal ou perfume
v’ Saneantes
v’ Agrotoxicos

“O NOTIVISA é o sistema de informagdo que visa fortalecer a vigildncia pés-uso/
pds-comercializagdo, hoje conhecida como VIGIPOS, por meio do monitoramento de
eventos adversos (EA) e de queixas técnicas (QT) associados aos produtos sob vigildncia

sanitdria.” Portaria 1.660/2009 (Ministério da saude)

No ambito da vigilancia pds-comercializacdo, serd considerado evento adverso
aquele que causou dano a saude. Se, até o momento da notificacdo, o problema
observado no produto ainda ndo tiver causado nenhum dano a saude, este devera ser

notificado como queixa técnica.

Por meio deste guia pretende-se estimular os programas estaduais e municipais
de controle da hepatite C a notificarem as Reagdes Adversas associadas ao uso de

medicamentos.

Recebimento das notifica¢oes

As notificagcdes recebidas sdo monitoradas, analisadas e/ou investigadas pela
ANVISA e/ou Vigilancias Sanitarias Estaduais e Municipais. Ao receber a notificagdo, o

ente competente do SNVS analisa a notificacdo de acordo com a gravidade,

12
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previsibilidade (se o evento era esperado ou ndo), relacdo causal entre o evento

descrito e o produto e o risco associado ao evento adverso.

Nem todas as notificacdes recebidas sdo investigadas. O processo de
investigacdo ocorrera sempre que for detectada necessidade de conhecimento mais

profundo do problema, seguindo critérios estabelecidos.

Aqguelas ndo investigadas, diversas a¢des sao desencadeadas: abertura de
processo investigativo, agrupamento das notificacdes, realizacao de inspecdes, coleta
de amostras, alteracdo nas bulas/rétulos dos produtos, interdicdo de lotes,

cancelamento de registro de produtos e divulgacdo de alertas e informes.

Quem tem acesso as notificacoes?
v' Préprio notificador (pode acompanhar a situacdo)
v" ANVISA

v’ Visas estaduais e municipais (de acordo com as regras de visibilidade)

Visibilidade das notificagoes

v’ Usudrios de HOSPITAIS, HEMOCENTROS e EMPRESAS conseguem visualizar

apenas as notificacdes que realizam.

v’ Usudrios de VISA MUNICIPAL conseguem visualizar as notificacdes do seu

municipio (total) e estado (parcial). Também notificacdes de produtos de empresas

localizadas em seu municipio.

v’ Usudrios de VISA ESTADUAL conseguem visualizar as notificacdes do seu

estado (total) e de todo o Brasil (parcial).

v’ Usudrios de VISA REGIONAL ESTADUAL conseguem visualizar as notificacbes

dos municipios da sua regional (total) e estado (parcial). Também notificacbes de

produtos de empresas localizadas em sua regional.

O que é necessario para acessar o NOTIVISA e realizar/monitorar as notificacées?

Cadastro junto a ANVISA

13



GUIA DE NOTIFICACAO DE REACOES ADVERSAS NO TRATAMENTO DA HEPATITE C

Realiza¢ao de cadastro
O sistema de notificagdo é online e exige um cadastro prévio com algumas

informacgdes para obtencdo de senha.

O cadastro permite que as instituicGes acessem e utilizem os sistemas de

informacao disponibilizados pela ANVISA. E pode ser realizado de trés formas:

1. Cadastro de profissionais de instituicdes (Visas, hospitais e servicos de

saude)
2. Cadastro de profissionais de empresas (Detentoras de registro e drogarias)

3. Cadastro de profissionais de saude liberais (Sem vinculo com

instituicdo/empresa)

Essas instituicdes podem ser cadastradas como:

v’ Vigilancias Sanitarias das diversas esferas de governo
v’ Hospitais, hemocentros e servicos de salde

v’ Secretarias de saude municipal e estadual

Para que os usudrios possam acessar os sistemas disponibilizados pela ANVISA,

sd0 necessarios trés passos:

O cadastro da Instituicao:

14
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¥Ex Ministério da Saude

ATENCAO: Empresas ou Instituicdes que peticionem assuntos & Anvisa devem acessar o sistema
Cadastramento De Empresas

Empresas que utilizam o SINES, favor verificar o passo-a-passo no hotsite.

PREENCHA O CNPJ PROPRIO OU DA MANTENEDORA E CLIQUE EM PESQUISAR.

Pesquisar

AcCESSO
Esqueci minha senha
Altera Senha

Manual

Termo de Responsabilidade

Devem ser registrados:

Dados da instituicdo: CNPJ préprio ou da Mantenedora (Prefeitura ou
Secretaria de Saude), e-mail da instituicdo (ndo pode ser e-mail pessoal), razdo social e

nome fantasia.

Categoria da instituicdo: Visa Estadual, Visa Municipal, Visa Regional Estadual,
Hospital, Hemocentro, Secretaria Estadual ou Municipal de Saude, Prefeitura

Municipal ou Lacen.

Toda instituicdo cadastrada deve ter um Responsavel Legal (a pessoa fisica
responsavel por representar a instituicdo) e pelo menos um Gestor de Seguranga
(responsavel por gerenciar os profissionais vinculados a Instituicdo), pois somente ele
poderd cadastrar os usuarios e atribuir perfil de acesso aos sistemas disponibilizados

pela ANVISA).

A proépria instituicdo define quem serd o seu Gestor de Seguranca (que pode ser

mais de um).

15
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O Gestor de seguranga:

O Gestor de seguranca define quem vai acessar o NOTIVISA e deverd aguardar a
sua APROVACAO pela ANVISA para gerenciar os usudrios da sua instituicio. O e-mail

do Gestor de seguranga nao pode ser o mesmo da instituicao.

Sem um Gestor de seguranca cadastrado e APROVADO a instituicio NAO

CONSEGUIRA cadastrar usudarios para acessar os sistemas da ANVISA.

Para fazer o Cadastro de Instituicdes

Informar o CNPJ da instituicao e verificar
se ha cadastro realizado

Se ndo houver, fazer o
Se houver cadastro
cadastro

{ !

\(erlflcar >€ 08 dadqs CNPJ préprio ou da Mantenedora
estdo corretos e atualizar
Inserir informacgdes da
Instituicao
Cadastrar e associar o
Responsavel Legal
Cadastrar e associar o
Gestor de Seguranca

Depois de feito o cadastro da Instituicdo, os usudrios dela deverdo ser

cadastrados pelo GESTOR DE SEGURANCA no Cadastro de Usudrios.

Com esse sistema o Gestor de Segurancga podera:

v’ Cadastrar novos usudrios e alterar (atualizar) um cadastro de usudrio ja

existente;

v' Atribuir perfil de acesso aos sistemas de informac3o da Agéncia; e

v’ Verificar os usudrios ja cadastrados da sua instituic3o.
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Cadastrar/Alterar Informacoes de Um Usuario
Associar/Desassociar Perfis de Acesso

Listagem de Usuarios

O cadastro dos usuarios dessa Instituigao

O acesso ao Cadastro de Usuarios sé podera ser feito pelo Gestor de Seguranca,
que por sua vez, precisa aguardar a aprova¢ao da ANVISA. Para cadastrar um novo
usudrio o Gestor de Seguranca precisa ter o CPF (usuario) em maos e preencher os

dados solicitados.

O Cadastro de Usuarios também permite que o Gestor de Seguranca administre

os usuadrios vinculados a Instituicdo representada por ele.

F&§ Ministério da Satde

Cadastro de Usuarios

’ LOGIN

E-mail do gestor de
SEQUranca :

senha ¢ | |

’ ENTRAR LIMFAR ALTERAR SENHA

Esgueci minha senha

Atribuicao dos perfis de acesso de cada usuario
O Gestor de Seguranca atribuird UM Perfil de Acesso para cada usuario da
instituicao.

Os profissionais de Hospitais, Hemocentros, Servicos de saude e Empresas

poderdo ter os seguintes perfis:
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v Gestor NOTIVISA de Institui¢do — Pode acompanhar todas as notificacbes
realizadas pelos usuarios da instituicdo e aprovar as notificagdes dos técnicos sem

permissdo de envio.

v/ Técnico Com Permissdo de Envio — Suas notificacdes s3o enviadas
diretamente, sem necessidade de aprovacdo do usudrio com perfil “Gestor NOTIVISA
de instituicao”.

v/ Técnico SEM Permissdo de Envio - Suas notificacdes somente serdo

enviadas para o SNVS se aprovadas pelo usuario com perfil “Gestor NOTIVISA de

instituicdao”.

Nota: Gestor de Seguranga # Gestor NOTIVISA

Gestor de Seguranca ndo é um perfil de acesso, ele cadastra e atribui perfil de acesso
aos usuarios # Gestor NOTIVISA que é perfil atribuido a um usuario pelo Gestor de

Segurancga.

Profissionais das Vigilancias Sanitarias e ANVISA:

v/ Técnico SNVS - Pode visualizar todas as notificacdes enviadas do seu
municipio/estado pode alterar a situagdo das notificacGes, pode registrar no histérico
das notificagées as a¢des adotadas no processo de andlise/avaliagdo/investigacdo da
notificacdo, pode exportar os dados das notificacgdes e pode excluir/recuperar

notificagcdes enviadas.

Profissionais de saude liberais: sem vinculo com instituicdo/empresa
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USUARIO
tidana@visa.gov.br ¥
SISTEMA
NOTIVISA - NOTIFICACAO EM VIGILANCIA SANITARIA v
PERFIS
Perfis Disponiveis para Assooagso Perfis Associados a0 Ususnio
notivisa instituicdo - tecnico sem envio notivisa instituicao - gestor
notivisa instituicdo - tecnico com envio
tivisa tecnicoSNVS
notivisa tecico!
' SALVAR VOLTAR

O “passo a passo” da notificagao
Uso do NOTIVISA

O acesso ao sistema é demonstrado na figura abaixo:

T\ Ministério da Saude

=L Agéncia Nacional "
1 wvigiindasmmiana | Sistema de Notificacses para a Vigilancia Sanitaria 0 | LV TS A
wwwr anvisa.gov.br

Institucional __ Anvisa Diviiga__ Servigos _ Areas de Atvagio_ Legisiacio il -1 0 Aol PR

Informe seus dados para acesso

eMail: | |

Senha: ‘ ‘

Esgueci minha senha

Apds registro do e-mail e senha do notificante, o sistema permite:
v Notificar

v’ Verificar notificacbes pendentes

v" Acompanhar notificacdes

v’ Retificacdo de notificacbes

E ao Técnico SNVS (ANVISA e VISA):

v Gerenciamento das notificacbes

v’ Exportacdo das notificagdes
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Informagoes gerais sobre o NOTIVISA

O formulario de Notificagdo de Eventos Adversos a medicamentos apresenta-se

em cinco divisdrias, como abaixo:

1. Evento Adverso

2. Medicamentos/Empresa 3. Paciente ou Usuario 4, Qutras Informacies 5. Pendéncias

Cada diviséria estd subdividida em blocos onde se encontram os campos para o

preenchimento e o acesso as telas de cadastro.

Os campos do formulario cujo preenchimento é obrigatério estardo
identificados no formuldrio com um asterisco (*) e poderdo ser visualizados pelo
preparador na diviséria “Pendéncias”. Aqueles identificados com dois asteriscos (**)
indicam que o preenchimento é obrigatério para apenas um dos campos assinalados. A

mesma regra ocorre para aqueles identificados com trés asteriscos (***).

Em todo o formuldrio, ndo utilize girias e abreviagdes nao reconhecidas
internacionalmente. Dé preferéncia aos termos médicos e utilize sempre que possivel

as palavras utilizadas pelo notificador primario.
Notificar

A primeira tela de notificacdo do sistema preenche automaticamente os dados
do notificante. Porém para acessar o formulario de notificacdo de eventos adversos é

necessario:

NOTIFICAR

Formulario para notificacio de queixa técnica ou evento adverso

1gentifeaio

1 - Identificaciio do Notificador

1.3, Yelaforw 1.4 Cobdar

2 - Produto Motivo da Notificacio

.9 Saneantes

Agrotbne

lnouveduméu(n!e! % 5m © NEo '
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v’ Escolha do produto motivo. Neste caso, assinale “medicamento”
v’ Escolha do tipo de notificacdo. Para EA, assinale que houve dano a sadde.

Logo aparecerd uma tela para preenchimento do formulario, conforme figura
abaixo:

TORMULARIO PARA MOTIFICACAO DE SUSPLITA DE EVENTO ADVERSO A MEDICAMINTO

(") Carpos Cbrgatines
() Preencha peio menos um desses campos

1, Everto Adverso

2, Medcamentos/Empresa 3, Pacente ou Usuanc 4, Owtras Informagdes S, Pendéncias

Data de ncusdo do eventos adverso 9/4/2008

no NOTIVISA

hlmers Notvea atud 200804000602

Data e que & rotficacdo for v ! v v @djrrssas)
recebd

Nome do rotficader JO5E ROMERIO RASELO VELO

Sequénda da notficacko Prmera nodficacho

Forneca uma narrativa dars, descrevendo 8 sequincs de eventos, dagndstico ou quaiquer ouro detabe relevants *;

¥ s
Manual Dados do tvento Adverse.
Cique e "Adoona" para nsert ¢ evento adverso
Versio

“adcorer Corrigr || Exchr

Para auxiliar o processo de notificacdo, foi elaborado um formulario de
notificacdo de eventos adversos de pacientes em uso de medicamentos para
tratamento da hepatite C (Anexo A) com os principais campos que devem ser

preenchidos no sistema NOTIVISA.

Ficha auxiliar de notificacao
Segue abaixo o instrutivo dos campos obrigatodrios:

Ficha de notificacdo

Assim como o sistema, o formulario foi dividido em quatro partes:
1) Evento adverso

2) Medicamento / Empresa

3) Paciente ou Usudrio

4) Qutras informacdes
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Quanto ao Evento Adverso deve-se:

1. Detalhar uma narrativa clara que descreva a sequéncia de eventos,

diagndstico ou qualquer outro detalhe relevante;
2. Definir qual é o evento adverso a ser notificado;
3. Marcar a sua gravidade
v Obito;
v' Ameaca a vida;
v" Motivou ou prolongou hospitalizacdo;
v' Anomalia congénita;
v’ Incapacidade persistente ou significante;

v' Efeitos clinicamente importantes (Eventos que quando sem
intervencdo evoluem com progressdao da reacdo- Ex: incapacidade,

hospitalizagcdo, ameaca a vida e 6bito);

v" Nenhuma das anteriores (eventos que quando sem intervenc¢do ndo

evoluem com progressao- evento ndo grave);
4. Marcar se o EA esta descrito na bula;
5. Informar a data de inicio do EA;
6. Informar a data de término do EA (se houver);

7. Ou caso ndo saiba informar a data, poderd informar a duracdo do EA.

Quanto ao Medicamento / Empresa

1. Informe qual é o medicamento suspeito do EA (lembre-se, se o paciente
estiver em uso de diversos medicamentos, informe somente o medicamento ao qual

vocCé suspeita).
2. Informe o estado clinico do paciente;

3. Informe se ha suspeita de interacdo medicamentosa, ou seja, se vocé
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entende que o EA ocorreu devido ao uso do medicamento suspeito com algum outro

medicamento;
4. Informe sobre a continuidade do tratamento (se ele ainda estd em uso);

5. Informe a posologia do medicamento suspeito (sua dosagem didria total,

frequéncia e via de administragdo. Ex.: 1.500 mg ao dia — via oral);
6. Informe a forma farmacéutica (se é comprimido, ampola, cédpsula, etc.);
7. Informe o lote e a validade do medicamento suspeito de EA;

Se vocé suspeitar de mais de um medicamento, repita as 07 informacgdes

citadas acima em um campo de observagdes.

8. Informe se o paciente estava em uso concomitante de outro medicamento.
Adicione todos os medicamentos utilizados dentro de duas semanas anteriores a data
de inicio do evento adverso, incluindo por automedicacdo, fitoterdpicos, chas e
outros. Ndo incluir os medicamentos suspeitos e aqueles utilizados para tratar o

evento adverso.
9. Informe sobre a continuidade do tratamento (se ele ainda esta em uso);
10. Informe a data de inicio do tratamento com este outro medicamento.

Se o paciente estiver em uso de mais medicamentos concomitantes, repita as

03 informacgdes acima em um campo de observacdes.

11.  Assinale qual providéncia foi adotada. Se a dose do medicamento
suspeito foi reduzida, aumentada, suspensa ou mantida, ou se ainda o medicamento

suspeito foi substituido por outra marca / empresa;

12. Se houve suspensdo do medicamento suspeito, responda se houve ou

ndo reintroducdo do mesmo medicamento;

13. Se houve reintroducdao do medicamento suspeito, responda se houve o

reaparecimento ou ndo do EA notificado;

14. Informe a evolucdo do paciente em relacdo ao EA. Se ele estd

recuperado, recuperado com sequela, em recuperacdo, ndo recuperou ou 6bito;
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15. Se houve recuperacao com sequela, descreva-a.

Quanto ao Paciente ou Usuario

1. Informe dados de identificagdo (Nome, sexo, data de nascimento e

raga/cor);
2. Informe o peso e altura atual do paciente;
3. Em caso de 6bito, informe a data;

4. Informe a histéria clinica do paciente que for relevante para investigacdo
(Ex.: Hipertensdo, DM, Cardiopatias, Neuropatias, Hepatopatias, Etilismo, Tabagismo,

Aids, Neoplasias, Procedimento cirurgico, etc.);

5. Informe resultados de exames complementares (Liste SOMENTE os
resultados dos exames confirmatorios relevantes para o Evento adverso -autdpsia,
Raio-X, ECG, Glicemia, Mamografia, Hepatograma, Func¢do renal, Tomografia,

Ultrassonografia, etc.-,se possivel, inclua os valores de referéncia).

Quanto as outras informacoes

1. Informe se houve comunicagdo a industria / distribuidor;
2. Informe se o medicamento apresenta altera¢des (com desvio de qualidade);

Por fim, informe o nome do notificante e a data da notificacdo.

Notificacao pendente

Ao terminar o preenchimento é necessario salvar a notificagao. Na tentativa de
salvar uma tela contendo campos obrigatérios ndo preenchidos serd visualizada, ao
final da pagina, uma mensagem em vermelho “Corrija esses itens, por favor”, seguido
dos campos faltantes. Enquanto ndo forem completados, nenhuma informacao da tela

serd salva.
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1. Evento Adverso

Z, Medicamentos/Empresa 3, Paciente ou Usudrio 4, Qutras Informacies 5, Pendéncias
Pendéncias

Antes de enviar, corrija esses itens, por favor:

. Evento Adverso: Preencha o campo Marrativa,

. Evento Adverso: Cadastre pelo menos um Evento Adverso,

. Medicamentos,/Empresa: Cadastre pelo menos uma medicacdo suspeita,

. Medicamentos /Empresa; Informe sobre a existéncia de medicagdes concomitantes,
. Paciente ou Usuario: Indique o sexo.

. Paciente ou Usuario: Preencha as iniciais do paciente.

. Paciente ou Usuario: Preencha a data de nascimento, a idade ou o grupo de idade.

. Paciente ou Usuario: Informe sobre a existéncia de historicos do paciente,

. Paciente ou Usuario: Informe sobre a exiskéncia de resultados de laboratario,

. Outras Informacdes: Informe se houve comunicacdo 3 inddstriafdistribuidor.

. Outras Informacdes: Informe se o produto apresenta alkeracties (suspeita de desvio da qualidade).

b L0 L L L LD PP e e

|| Salvar || Salvar e 3air || Ervviar |

Além disso, para que um relato possa ser enviado, a diviséria “Pendéncias”

deve estar vazia, ou seja, todos os campos devem estar preenchidos.

1. Evento Adverso

2. Medicamentos/Ermpresa 3. Paciente ou Usudrio 4, Qutras Informacdes 5, Pendéncias
Pendéncias

W alidado

As notificagdes podem ficar pendentes de envio ou pendentes de aprovacao,

este Ultimo caso ocorre quando as notificacdes sdo enviadas por técnicos SEM
PERMISSAO DE ENVIO e ficam pendentes de aprovacdo pelo GESTOR NOTIVISA da

instituicdo. E podem ser visualizadas no canto esquerdo da tela.
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Notificactes pendentes
j hictificar
‘?3 e | Notificagiies Pendentes de Aprovacéo:
— Merhuma sotificacss pendente encoriads
’@ ;I;:.!IlFll:::-::::r
Notificaches Pendentes de Condlusdo:
e Data | Mobificagsn Produto Motivo | Tips
& Exportachies | | 24042008 | 200904000007 | Meckcamento [——y—
Espeoiicas 29042005 | 2000, 04 0000% Medcaneio Queing Tecra
Importar 40400 | 20040, 04 000030 Hichameris Events Adverss
Notiicachi 4047005 | 200904000040 | Artign Médkco Hosgitalar Euento Advarss
i cap 270402006 | 200904000049 | Liso de sangue ou components Evento Adverss
2802005 | 2009, 04.000081 Liso de: sangue o componente .L'.':rbc Adverss
010672008 | 2000, 06 K004 Medcameria .E'.':rbc Advarss
— L0600 | 2009, 06 0000 Madoameria Qg Trica
DS | 200005000007 | Lisk e BaFepusE O COTEOINtE Events Adverss
09062006 | 2009.05.000083 | Liso de sangue ou components [Eventz adverss

Ressalto que as notificacdes visualizadas no modulo “notificacdes pendentes”

ainda ndo foram enviadas, ou seja, ndo serdao acompanhadas.

O Envio eletrénico do formuldrio para a ANVISA é a ultima etapa do
procedimento. No entanto, antes de enviar, o notificante deve revisar os campos do

formulario e certificar-se de que todas as informacdes disponiveis foram completadas.

|| Salvar || Salvar e Sair || Enviar |

E apds clicar no botdo “Enviar”, aparecerd uma tela de confirmacdo (conforme

demonstrada abaixo):

Motificacao Enviada

Mamero da Motificacdo: 200702000053

Data de Submissao da Notificacao: 12/12/2007
Motificador: TESTE NOTIVISA PFIZER

Produto Motivo da Notificacdo: Medicamento

Carofa) Motificador{a),

sua nokificacdo Foi recebida com sucesso e serd analisada pelos técnicos da Yigildncia Sanitaria,
Abenciosamente,

MOTIVISA - Sistema Macional de Motificacdes para a Yigildncia Sanitaria
Clique aqui para imprimir a notificacdo,

Clique aqui para imprimir este recibo,

Acompanhar notificagoes

As notificacdes enviadas poderdo ser visualizadas no mddulo de
“acompanhamento das notificagdes”. O mddulo permite que o notificante pesquise

suas notificacGes através de filtros: produto motivo, tipo (EA ou QT), numero da
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notificacdo, data da notificacdo, além da retificacdo/complementacdo de dados de

notificagdes.

Acompanhamento de Nutrﬁcau;ﬁﬁ_

Filbros
| Mdmers da notifcacio:
Dt inbcisk Diaka finak
af s | @ W || 2005 = DE | 07 |s | 30065 &
Froduta Motes da Botifsasics [ Tigees
ﬁ Exportagies ¥ Medcaments [l
Espenificar L
L I waonae Imurogiobuling ¥ Evenio &dverso
i ,.:_,.. ™ Pesguiss Cinics Selechmne o ewento adverso [WHD- ARTE
™ Artge Mhidn Houptaler Feagmam
[ W sa I Equesaserns Hbdkoo Haoorlals | Cadign: Home: Frchuir:
[ kot para Diagrdstion in vitna
I Cosmetion, Frodutn de Hgiere Pessasl ou Ferfame
versly ™ Uso de msangus cu componenis
I Sarmarnes
™ sgrottidos
Emnpresac |empz
Home consercial do produto: Famero de Registro do prodeto:;

Situagioc
_N’ Erviada W Enandkse W Concuita W Em rrresbigacie W Em agrupaments
Pasgsnar

Acompanhar notificacies

Vale ressaltar que ao realizarmos a retificacdo de uma notificacdo, o sistema

gera novo ndamero.

Acompanhar notificagcoes
Total de Itens Recuperados: 156

Nome do Empresa/

Item Notificacao Data Tipo Produto/ b= Notificador Situacao Retificar
= Instituicdo

Reacao
DO1 |2009.07.000184 13/02/2012%EA VITASPIRIN - DES,| LEANDRO ROBER |Enviada b]
002 |2009.07.000196 31/05/2011%EA ABBO-TRAY EPIDL LEANDRO ROBER |Enviada i)
003 |2009.07.000201 31/05/20111QT ABBO-TRAY EPIDL| LEANDRO ROBER |Enviada g;j
004 |2009.11.000001|07/11/2009|EA |VOLTAREN - diclofil NOVARTIS BIOCIE | LEANDRO ROBER |[Enviada g;j

| l 1 ] | :

Erros comuns — Uso do NOTIVISA

v/ Usudrio tenta acessar o NOTIVISA com e-mail diferente do que foi

cadastrado pelo Gestor de Seguranca.
v’ Usudrio erra a senha 8 vezes consecutivas. A Senha é BLOQUEADA.

v" Usudrio acessa o NOTIVISA como PROFISSIONAL DE SAUDE LIBERAL quando

deveria acessar como usuario de instituicdo/empresa.

v’ Usudrio tentar acessar o NOTIVISA sem ter perfil de acesso.
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Para esclarecimento de duvidas referente ao sistema, leia o manual de usuarios
disponivel em

http://www.anvisa.gov.br/hotsite/notivisa/manual/ea medicamento profissional.pdf

ou envie email para Notivisa@anvisa.gov.br.

O usudrio ainda pode consultar o FAQ (Perguntas e respostas frequentes) ou entrar
em contato com a Central de Atendimento da ANVISA através do 0800 642 9782 - De
segunda a sexta, das 07:30 as 19:30hs

Proposta de fluxo de notificagao

Todo profissional de saude pode notificar um evento adverso, mas para isso é

importante que a instituicdo se organize. Caso os profissionais ndo tenham facil acesso
ao computador e rede de internet, poderao utilizar o formuldrio de notificacdo de EA
(ANEXO A) a fim de unir informacdes necessarias para a notificacdo no sistema.
Ademais, a instituicdo poderd eleger um ponto focal responsavel por reunir as
informacgdes e inseri-las no NOTIVISA. Desta forma, o PCT acompanha as notificacoes
dos EA relacionados ao tratamento da hepatite C e a ANVISA analisa, permitindo uma

maior integracdo entre as areas.

informagoes s40
digitadas no
TIVISA Acompani,
s das notm:mfn g
Pelo pcy

28


http://www.anvisa.gov.br/hotsite/notivisa/manual/ea_medicamento_profissional.pdf
mailto:Notivisa@anvisa.gov.br

GUIA DE NOTIFICAGAO DE REAGOES ADVERSAS NO TRATAMENTO DA HEPATITE C

Referéncias:

Brasil. Sociedade Brasileira de Farmacéuticos em Oncologia-SOBRAFO e Agéncia
Nacional de Vigilancia Sanitaria-ANVISA. Guia para Notificacio de Rea¢des Adversas

em Oncologia. 22 Ed, S3o Paulo. Conectfarma Publicagdes Cientificas, 2011.

Agéncia  Nacional de Vigilancia  Sanitaria-ANVISA.  Acesso  pelo  site

http://portal.anvisa.gov.br/wps/portal/anvisa/home;

BRASIL. Lei n? 6.360, de 23 de setembro de 1976, Dispde sobre a Vigilancia Sanitaria a
que ficam sujeitos os Medicamentos, as Drogas, os Insumos Farmacéuticos e
Correlatos, Cosmeéticos, Saneantes e Outros Produtos, e da outras Providéncias.

Disponivel em:< http://www.planalto.gov.br/ccivil 03/leis/I6360.htm>

Brasil. Portaria n? 3.916, de 30 de outubro de 1998. Aprova a Politica Nacional de

Medicamentos. Didrio Oficial da Unido. 10 nov 1998.

BRASIL. Lei n© 9.782, de 26 de janeiro de 1999, Define o Sistema Nacional de Vigilancia

Sanitdria, cria a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitdria, e da outras providéncias.

Disponivel em: <http://www.planalto.gov.br/ccivil 03/leis/I9782.htm>

Brasil. Protocolo clinico e Diretrizes Terapéuticas para hepatite C e Coinfecc¢des, 2015.
Disponivel em:<

http://www.aids.gov.br/sites/default/files/anexos/publicacao/2015/58192/pcdt 08 2

015 pdf 27062.pdf

BRASIL. Portaria n? 696/MS/GM, de 7 de maio de 2001. Diario Oficial da Unido,
Brasilia, 8 mai. 2001. Disponivel em:

<http://dtr2001.saude.gov.br/sas/PORTARIAS/Port2001/GM/GM-696.htm>

29


http://portal.anvisa.gov.br/wps/portal/anvisa/home
http://www.planalto.gov.br/ccivil_03/leis/l6360.htm
http://www.planalto.gov.br/ccivil_03/leis/l9782.htm
file:///C:/Users/karen.fleck/Desktop/www.aids.gov.br/sites/default/files/anexos/publicacao/2015/58192/pcdt_08_2015_pdf_27062.pdf
file:///C:/Users/karen.fleck/Desktop/www.aids.gov.br/sites/default/files/anexos/publicacao/2015/58192/pcdt_08_2015_pdf_27062.pdf
http://dtr2001.saude.gov.br/sas/PORTARIAS/Port2001/GM/GM-696.htm

GUIA DE NOTIFICAGAO DE REAGOES ADVERSAS NO TRATAMENTO DA HEPATITE C

BRASIL. Resolugdo — RDC n2 4, de 10 de fevereiro de 2009. DispGe sobre as normas de
farmacovigilancia para os detentores de registro de medicamentos de uso humano.
Didrio  Oficial da Unido, Brasilia, 11 fev. 2009. Disponivel em:

<http://bvsms.saude.gov.br/bvs/saudelegis/anvisa/2009/res0004 10 02 2009.html>
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Anexo A
Formulario de notificacdo de eventos adversos de pacientes em uso de medicamentos

para tratamento da hepatite C.

FORMULARIO DE NOTIFICACAO DE EVENTOS ADVERSOS DE PACIENTES EM USO DE MEDICAMENTO

1) EVENTO ADVERSO

Dezcreva detalhadamente o evento adverszo.

“FOorne¢s ums narrativa clars, descrevendo 8 seGUENCIS Ot eventos, Ciagnostico ou GQuaiquer outro cetalhe
relevante:

Evento sdverso:

Gravidade:

O Obito

O Amesgaa vida

O Motivou ou prolongou hozpitalizagio

O Anomalia congenita

O Incapacidade persistente ou significante

DEfeitos: dinicamente importantes

O Nenhuma das anteriores (N3o grave)

Evento Adverzo esta descrito na Bula ou no Manual de TB do MS (2011)? Sim O N3o T

Data do inicio: ___/ / Data do Termino: ___/ /___ (Se houver)
Duragao do evento adverzo: (cazo 2z datas de NGO & terming sejam Cexonhedcas, Nforme 3 UNIdace Ce tempo.
B 2 gias)

2) MEDICAMENTO/EMPRESA

Medicamento suspeito 1 (Principio Ativo):
Indicagao Terapeutica (indcar forme dinica ca tuberculoze)
Suzpeita de Interagso Medicamentoza? Sim O N3o O
Continuagao do Tratamento:

Medicamento ainda em uso O Dezcontinuado O Ignorado O
Posologia (cozagem dZara totsl, frequancis & vis Ce scminiztragso. Ex: 1.300 mg 20 cis = vis orsl):

Forma farmaceutica [Ex: Comprimicdo, ampols, capsuls, =tc |:
Lote: Validede: ___/ g .
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| Se houve suspensao do medicamento assinale:
O Houve reintrodugao O N3o houve reintrodugao

Se houve reintroducio do medicaments sssinale:

O Houve reaparecimento do evento adverso O N3o houve reaparecimento

Evolucao do paciente relacionado 8o evento adverso:

C Recuperado O Em recuperagio
O Nio recuperado O Recuperade com sequela
O Obito O ignorado

Se paciente recuperado com sequela descreve-a:

3) PACIENTE OU USUARIO

e
Sexo: Ferm O Mazc O Dats de Mascimento: _ J  /
Racafcor: Branca O Preta O Amarela O Parda O Indigena O
Pesoatual____ Kg Arursstual:_______om DatadoObite: __/

Ha conhecimento de historia clinica do paciente? Sim O N3c D
*Ex: Hiperterzao, DM Cardpataz, Nefropatiaz Heostopatie, Eblicmo, Tadagiomo, Adz Neosasm:, Procegimento
cirirpico, €12 5S¢ sim, descreva © que fof relevante parn o investigacio.

Ha resultados de exames complementares? 5im O Nia O
“Liste SOMENTE of resultados cos ommes confrmatonos relevantss parn o Evento adverso [sutdpsa, Raio-X, EOG,
Ficamis, Vamorrafis Hesstoemma furgis rens Tomorrets Utrazorosrata etz) Se pozsivel, mous of valore:s oe

4) Outrss Informsgoes

Houve comunicagio a industria/distribuidor? Sim O Naos O
0 produto spresenta alteracdes? [Suspeita de desvio de qualidade) 5im D Nio O

Nome do Notificador: Data: __f J__
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