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Eventos Adversos (EA)

Qualquer ocorréncia médica desfavoravel que
pode ocorrer durante o tratamento com um

medicamento, mas que nao Ppossui,
necessariamente, relacao causal com esse

tratamento.
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stratégias para captacao de informacoes na Farmacovigilancia

NOTIFICACOES

. ~ a e Profissionais de satide (NOTIVISA)
M [T TN T IENTEM . ysysrios (NOTIVISA, SAT)

e Rede Sentinela (desde 2001)
e 240 hospitais
e Parcerias com o MS

e Empresas detentoras de registro: notificacoes caso a caso
(NOTIVISA) e Relatorio Periddico de Farmacovigilancia (RPF)
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NOTIFICADAS?

1. Ingenuidade (“se o medicamento foi registrado na Anvisa e

esta sendo comercializados ele é absolutamente seguro”);

2. Medo de ser “punido” pelo paciente, hospital, industria

farmacéutica, Conselho de Classe ou Vigilancia Sanitaria;

3. Culpa por ter sido responsavel pela prescricao, preparo ou

dispensacao do medicamento que causou uma RAM;

4. Interesse de reunir e publicar uma série de casos;
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NOTIFICADAS?

5. Desconhecimento sobre como notificar ou quem procurar na

Vigilancia Sanitaria;

6. Incerteza da suspeita de RAM nao se confirmar;

7. Apatia : falta de interesse, tempo, nao acesso ao formulario ou

“Internet”;

8. Feedback: falta de resposta ao notificador sobre o caso

relatado.
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O que é necessario para notificar?

v' Suspeita de ser o medicamento a causa da reagdo: relagdo temporal
plausivel; auséncia de outras explicacoes.

> Possuir dados minimos sobre o caso:

Iniciais do paciente

Sexo

ldade ou grupo de idade (mesmo que aproximada)
Pelo menos um medicamento suspeito

Pelo menos uma reacao suspeita

Identificacao do notificador

Descricao do caso

Numero do lote e fabricante (inefetividade)
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il O que é feito apds o recebimento das notificacoes?

- As notificacOes recebidas sdao analisadas, avaliadas, monitoradas e/ou
investigadas pela Anvisa e/ou Vigilancias Sanitarias Estaduais e Municipais;

- Ao receber a notificacao, o ente competente do SNVS analisa a
notificacdo de acordo com a gravidade, previsibilidade (se o evento era
esperado ou ndo), relacao causal entre o evento descrito e o produto e o
risco associado ao evento adverso/queixa técnica;
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O que é feito apos o recebimento das notificacoes?

Nao necessariamente todas as notificacdes recebidas serao investigadas

isoladamente

O processo de investigacao ocorrera sempre que for detectada necessidade

de conhecimento mais profundo do problema.
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Fortalecimento de sinais

- Analise de Relatorios de Farmacovigilancia

- Consulta a outras bases de notificacoes de eventos adversos a
medicamentos, tais como o banco de notificacdes da OMS

(Vigilyze);
- Pesquisa em literaturas
- Pesquisa em outras Agéncias Reguladoras
- Envio de consulta restrita aos hospitais da Rede Sentinela

- Envio de consulta as vigilancias sanitarias estaduais e
municipais

- Consulta as entidades de classe
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Participacao da Rede Sentinela

- Notificacao regular a Farmacovigilancia dos casos espontaneos

- Realizacao de busca ativa mediante solicitacao da Anvisa:
Consultas Restritas.
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O que notificar?

EVENTO ADVERSO
Houve dano a saude

QUEIXA TECNICA
Nao houve dano a saude

NNJDIDID0DDBDLDDDD0DDL \\\\\\\\\\\\\\\\



NOTIFICACAO

Priorizacao: eventos graves (0bitos) e inesperados.

Eventos graves:
- Obito;
- Ameaca a vida;

- Hospitalizacao ou prolongamento de hospitalizacao ja
existente;

- Incapacidade significativa ou persistente;
- Anomalia congénita;

- Evento clinicamente significativo (evento que necessita de
intervengao médica, a fim de se evitar obito, risco a vida ou
atendimento hospitalar).



NOTIFICACAO

Como notificar?

T4 Ministério da Saude

=-L Agéncia Nacional . . . e . L. "
—l' — de Vigilincia Sanitiria  Sistema de Notificacoes para a Vigilancia Sanitaria L >
WAL AN 5-':1."='||:|'|.'.|'_"'r
- Institucional Anvisa [:.'J'l.‘gﬂ SE\"H; o5 jl"ﬂﬁ I‘.h.ﬁlll" Lﬂ-nﬂ .I ."I dsm I Hll'ﬂ'ﬂ'

Informe seus dados para acesso

e-Mail: | |

Senha: | |

Lressar

Profissionais de instituiches/empresas, para

recuperar ou alterar a senha de acesso digue agui.

Profissionais de saide liberais, para recuperar a senha
de acesso cligue aqui.
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ANALISE E AVALIACAO

Avaliacao quanto a Causalidade:

Probabilidade de que o uso de um medicamento seja a
causa da ocorréncia de uma reacdo adversa.

Aplicacao de algoritmos (Naranjo, Karch e Lasagna,
Kramer, etc.)



Avaliacao quanto a Causalidade:

‘ Relacao temporal

‘ Plausibidade farmacologica

‘ Explicacoes alternativas

‘ Melhora clinica apds a retirada

‘ Piora clinica ap0s a reintroducao
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INVESTIGACAO

Com a finalidade de:

- Descartar problemas ocorridos durante o processo de medicac¢ao e
adotar medidas corretivas e preventivas no hospital;

- Levantar dados no local que possam dar mais consisténcia a
investigacao realizada pela Anvisa.




INVESTIGACAO

Exemplos de acoes:

Buscar mais dados sobre o caso no prontuario do paciente:

- Doenca de base, uso de outros medicamentos no mesmo
periodo, descricao dos sinais e sintomas, exames
laboratoriais, evolucao do paciente, entre outros.

- No caso de suspeita de inefetividade terapéutica, buscar o
nome do fabricante e o numero do lote, além de
informacodes sobre o0 armazenamento e forma de uso do
produto.
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INVESTIGACAO

Exemplos de acoes:

Investigar se o problema pode ter sido causado por
falhas no processo:

- Procedimentos logisticos inadequados, erros
ocorridos nas etapas de prescricao, dispensacao,
preparo e administracao dos medicamentos.



VERIFICACAO DO SINAL

Resposta as Consultas Restritas:

Busca ativa de casos
semelhantes no hospital
com o objetivo de
reforcar ou descartar um
sinal de seguranca.




Divulgacao no hospital dos
alertas, informes e boletins
publicados pela Anvisa sobre a
seguranca dos medicamentos.




CASOS/NOTIFICACAO

Eventos graves (Obitos)e inesperados

Inefetividade terapéutica

Erro de Medicacao

1
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Inefetividade Terapéutica
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Inefetividade Terapéutica

Auséncia ou a reducao da resposta terapéutica esperada de um
medicamento, sob as condicdes de uso prescritas ou indicadas em
bula.

Interacao Medicamentosa Erro de Medicacgao

Desvio da Qualidade

Polimorfismo

Variabilidade Alteracoes
Genética Farmacocinéticas ISA
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Exemplo - Inefetividade

Problema:
v’ Suspeita de inefetividade do medicamento bissulfato de clopidogrel
(empresa e lote especificos)

» Notificacdes encaminhadas pela empresa relatando casos de trombose:
* em abril 4 notificacdes graves, onde 2 evoluiram para oObito;
 em junho, 2 notificacdes de dbito (mesmo lote)

» Contato do avaliador com a instituicdo de saude que notificou a empresa:
os dois ultimos obitos ocorreu quando se voltou a utilizar o lote especifico
do medicamento >> medicamento havia sido suspenso pela instituicao

» No final do ano passado, todos os produtos suspeitos de estar relacionado

a reacao foram suspensos pela instituicao de saude L ANVISA
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Exemplo - Inefetividade

Problema:
v’ Suspeita de inefetividade do medicamento bissulfato de clopidogrel
(empresa e lote especificos)

» Em contato com o notificador, foi confirmado a ocorréncia de 5 casos de
trombose no final do ano passado (sendo 2 ébitos) com o lote especifico
do medicamento

» Com a reintroducdo do lote especifico do clopidogrel, suspeita fortemente
de problemas com o referido lote

» Consulta restrita >> resposta de menos da metade das instituicoes

» Encaminhamento para a 4rea de Fiscalizacdo da Anvisa L ANVISA

Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria
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Exempo Inefetividade

Acgao:

v Publicacdo da suspensdo da distribuicdo, dispensagdo, comercializacdo e
uso, domiciliar ou hospitalar, do lote especifico do medicamento
bissulfato de clopidogrel, fabricado pela empresa especifica, até que se
completem as investigacdoes em curso.

» Resolucao— RE n21.716, de 29 de junjo de 2018
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Erro de Medicacao
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Erro de medicacao

Qualquer evento evitavel que pode causar ou levar a
um uso inapropriado de medicamentos ou causar
dano a um paciente, enquanto a medicacao esta sob
o controle dos profissionais de saude, pacientes ou
consumidores.



Erro de medlcagao




Exemplo - Erro de medicacao

Problema:
v Risco de ébito relacionado ao possivel uso incorreto da anfotericina B em
sua forma injetavel.

v 03 diferentes formulacdes injetaveis:
 complexo lipidico de anfotericina B (Abelcept®),
e anfotericina B lipossomal (Ambisome®) e
* nado-lipidica (Anforicin B®, Funtex B® e Unianf®).

v" A superdose inadvertida de Anfotericina B pode resultar em parada
cardiaca ou cardiopulmonar potencialmente fatal.

.- ANVISA
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de medicagao

Exemplo - Erro

» Alerta aos profissionais de satide sobre os cuidados na
prescricao, dispensacao e administracao da Anfotericina B
injetavel

Publicado em 24 de Julho/2018 - site Anvisa




Exemplos notificacoes
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Pais onde ocorreu o Evento Adverso: BRASIL
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E-mail do Notificador:
eeeeeeee do Notificador:
Categoria do Notificador: :
Seqiiéncia da notificagdo: Primeira notificacdo

Tempo de utilizacdo do medicamento suspeito até o inicio do primeiro evento adverso: 5 Minuto(s)
Dose por administraggo: 300 mcg
Intervalo de dose: Diaria

Via de administracdo: Subcutdnea
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im:lusﬁ dn evento adverso no NOTIVISA: 23/05/2018
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Tempo de utilizacdo do medicamento suspeito até o inicio do primeiro evento adverso: 1 Dia(s)
Dose por administracio:
Intervalo de dose:

T
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Notificacoes por Estado

1.500 2.000 2.500
QUANTIDADE DE NOTIFICAGOES

VISA
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Notificacoes de Medicamentos

2016 2017

Eventos Adversos M Inefetividade / Erros de medicacdo
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Gravidade dos Eventos Adversos

Obito - : -
1% Ameacga a vida Anomalias congénitas

6% 0%

Efeitos clinicamente
importantes

Incapacidade
Motivou ou prolongou persistente ou
a hospitalizacao significante
6% 1%

ANVISA
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Farmacovigilancia no Brasil

= Portaria 696/01 — Instituiu o Centro Nacional de Monitorizacdo de
Medicamentos (CNMM), sediado na Unidade de Farmacovigilancia da
Anvisa

> Estabelece como sua funcao representar o Brasil no Programa
Internacional e Monitorizacago de Medicamentos da Organizacao
Mundial da Saude, sediado no “Uppsala Monitoring Centre (UMC) 7,
Uppsala, Suécia.

= Em maio de 2001, o Brasil foi admitido como o 622 pais-membro do
Programa Internacional de Monitorizacao de Medicamentos da OMS.
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WHO Programme for International Drug
Monitoring

Desde 1978, o Programa é
operacionalizado pelo
Uppsala Monitoring Centre
(UMC), na Suécia.

Reune atualmente 131
paises-membros oficiais.

-

T
Atualmente, o Vigibase (banco de dados da OMS) ultrapassou a
marca de 17 milhdes de notificacoes.
O Brasil € membro desde 2001.

Fonte: Uppsala Monitoring Centre (https://www.who-umc.org/)



Farmacovigilancia no Brasil

» A Geréncia de Farmacovigilancia (GFARM) é a unidade organizacional da Anvisa dedicada
a monitorar o perfil de seguranca e efetividade dos medicamentos disponiveis no

territorio nacional.

» A principal metodologia empregada para o desenvolvimento de atividades de

farmacovigilancia é a adocao de notificacOoes espontaneas baseada na identificacao e

deteccao das suspeitas de reacdes adversas pelos pacientes, profissionais de saude.

> E a metodologia utilizada pelos paises membros do Programa Internacional de

Farmacovigilancia da OMS.
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Sistema de Notificacao da OMS

» Como membro da OMS, a Anvisa tem o compromisso de enviar periodicamente ao UMC os relatos de
casos individuais de seguranca (ICSR) em formato internacional, o ICH-E2B.

» Os dados enviados pelo Brasil ajudam a compor a base de dados mundial que se chama VigiBase,
composta por 17 milhdes de relatos de casos individuais de seguranca (ICSR) submetidos por mais de 130
paises.

» Atualmente, a transmissao dos dados nacionais se da de forma manual, preenchendo-se um formulério

do UMC para cada caso no VigiFlow.
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vigiGrade™ - Completeness score

Brazil_Anvisa

The vigiGrade™ Cumpleteness scofe 13 4 system to measure the amount of information
rovided on Indrvidual C afety Reports (ICSRs).

This document contains the Completeness scores for ICSRs from your country over the past 5
years, presented as six different reports:

1 Cmnpl:tcncss re by country - overview for all countries
verage wmpl:tl:m:ss score, Brazil Anvisa
Completeness score by field, B anl_Anw
4 Time to onset omplct ness am:l consistency, Brazil Anvisa

5. Age at onset - completeness az:l_Anm N
6. Dosage - completeness, Bmz:l_}mma _.f,é""l— ANVISA
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time - Age at Onset
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—|, . Participe da pequisa sobre

nolificacoes em Farmacovigilﬁncia

Acesse 0 QR Code, o link abaaxo ou visite nosso estande
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pt.surveymonkey com/r/surveyfarmacovigilancia
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Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitdria - Anvisa

CEP: 71205-050

ouvidoria@anvisa.gov.br



