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Editorial

Caro leitor,

episodio ocorrido na Franca envolvendo

processos criminais movidos contra a
gigante farmacéutica Servier devido ao Mediator®
(benfluorex), comercializado principalmente como
um medicamento para o tratamento de diabetes
mellitus tipo 2, utilizado indevidamente como
anorexigeno oculto para perda de peso, o qual
supostamente causou centenas de mortes, nos
chama a atencao mais uma vez para a importancia
da avaliacao dos critérios para a concessao
e renovacao do registro de medicamentos,
como também da farmacovigilancia pré e pos-
comercializacao.

O artigo 132 da Lei n% 13.021/2014 afirma que o
farmacéutico, no exercicio de suas atividades,
deve notificar os profissionais de saude e os or-
gaos sanitarios competentes, bem como o labo-
ratorio industrial, dos efeitos colaterais, das re-
acoes adversas, das intoxicacoes, voluntarias ou
nao, e da farmacodependéncia observados e re-
gistrados na pratica da farmacovigilancia. Além
disso, segundo a Resolugao CFF n® 585/2013, é
atribuicao do farmacéutico desenvolver acoes
para prevencao, identificacao e notificacao de
incidentes e queixas técnicas relacionados aos
medicamentos e a outras tecnologias em sal-
de relacionadas a gestao da pratica, producao e
aplicacao do conhecimento.

O primeiro artigo publicado nesta edicao respon-
de a pergunta “Por que notificar eventos adversos
a medicamentos?”. A conscientizacao dos pro-

Agradecimentos

fissionais, sem excluir a populagao, é o primeiro
passo, seguido por saber onde e como notificar.

O VigiMed é o novo sistema de notificacoes -
substituiu o NOTIVISA (Sistema de Notificacoes em
Vigilancia Sanitaria) - para o registro de eventos
adversos relacionados ao uso de medicamentos e
vacinas. Saiba mais sobre o VigiMed no “Informe-
se” desta edicao.

O segundo artigo apresenta uma revisao narrativa
da literatura sobre 0s principais imunossupresso-
res utilizados por pacientes transplantados, além
de informacoes sobre eventos adversos e estraté-
gias para o aumento da seguranca no uso destes
medicamentos.

O segundo tema desta edicao é legislacao, divul-
gando a continuidade das respostas as dlvidas
técnicas publicadas na segunda edicao, elabo-
radas pela area de Orientacao Farmacéutica do
Conselho Regional de Farmacia do estado de Sao
Paulo (CRF-SP), no cumprimento de sua atribuigao
de dirimir ddvidas relativas a competéncia e em
ambito das atividades profissionais farmacéuticas.

Desejamos a todos uma 6tima leitura!

Dra. Carolina Maria Xaubet Olivera
Editora-chefe do boletim
Farmacoterapéutica

Conselho Regional de Farmacia do Estado de Sao Paulo, Jarbas Tomazoli Nunes, José Ruben
Ferreira de Alcantara Bonfim, Luiz Carlos Costa Ferreira, José Luis Miranda Maldonado, Marcus
Tolentino, Tarcisio José Palhano, Rosangela Caetano, Vera Llcia Edais Pepe e Victor Senna Diniz.

Prezado leitor,

Informamos que os editores do boletim Farmacoterapéutica assinam anualmente uma declara-
cao pessoal de isencao de conflito de interesses. O contato com o Conselho Editorial podera ser feito
por meio do endereco eletronico: boletimfarmacoterapeutica@cff.org.br
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Por que notificar eventos

adversos a medicamentos?

Introducao

Para que um medicamento obtenha o re-
gistro sanitario perante a autoridade regula-
dora, € necessario que a sua qualidade, efi-
cacia e seguranca sejam demonstradas pela
empresa interessada em comercializa-lo. En-
quanto o atendimento aos dois primeiros cri-
térios precede qualquer consideracao prévia
sobre a sua possivel aprovacao, o critério de
seguranca pode ser relativizado. A seguranca
de um medicamento nao & absoluta e pode
ser julgada somente em relacao a sua efica-

R
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Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria

Marcelo Vogler, MSc, PhD
Gerente de Farmacovigilancia/

cia, exigindo por parte dos reguladores uma
decisao sobre os limites aceitaveis de segu-
ranga’. Nenhum medicamento € 100% seguro
para todas as pessoas ou situagoes. Embora
alguns medicamentos possam causar danos
a salde ou até mesmo matar, a maioria tem
efeitos predominantemente benéficos para a
maior parte das pessoas - mesmo que pos-
sam causar danos ocasionais menores (como
dor de cabeca, erupcao cutanea ou cansaco).
Toda vez que uma decisao em relagao a esco-
lha de um tratamento € tomada, o prescritor
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e o0 paciente devem decidir se os beneficios
se sobrepoem a possibilidade de desconforto
ou dano ja conhecido e descrito em bula? No
entanto, também ha a possibilidade de que
eventos adversos raros, porém graves (como
aqueles que ocorrem com frequéncia de um
em cada cinco mil), nao tenham sido detec-
tados na etapa de pré-registro e por isso nao
estejam descritos em bula’.

A observacao sistematica de eventos ad-
versos a medicamentos comercializados por
praticas ja consagradas & imprescindivel para
que seja realizada a avaliacao periodica da
relacao beneficio-risco em comparacao aos
eventos adversos ja conhecidos, bem como
para o conhecimento de eventos adversos
raros e nao descritos em bula que, porven-
tura, possam surgir. A coleta de dados para
a deteccao de eventos adversos pode ser
realizada por vigilancia passiva, notificacao
estimulada, ou por vigilancia ativa, como 0s
estudos observacionais, entre outros meé-
todos®. Entretanto, a vigilancia passiva feita
pelos sistemas de notificacao espontanea
tem provado ser de grande valor na deteccao
precoce de problemas de seguranca relacio-
nados a medicamentos, pois fornece o maior
volume de informagoes com o menor custo
de manutencao*.

Sistema eletronico de notificagao no Brasil

No Brasil, o sistema eletronico de noti-
ficacoes espontaneas, vigente desde 2008, &
o Notivisa. Destinado a receber notificacoes
de suspeitas de eventos adversos e queixas
técnicas a determinados produtos sujeitos a
vigilancia sanitaria, seu acesso sera bloquea-
do em breve para notificacoes de suspeitas,
eventos adversos a medicamentos, ja que um
novo sistema chamado VigiMed ira substitui-
-lo. As notificagcoes de queixas técnicas conti-
nuarao sendo realizadas no Notivisa.

BOLETIM

O VigiMed €& o sistema eletronico para
notificacao de suspeitas de eventos adversos
do Uppsala Monitoring Centre - UMC (Centro
colaborador da Organizacao Mundial da Sau-
de, localizado em Uppsala, na Suécia). Esse
sistema, originalmente chamado VigiFlow, e
um sistema web-based disponibilizado pelo
UMC aos centros nacionais de farmacovigi-
lancia que tenham interesse em utiliza-lo,
desde que facam parte do Programa da Orga-
nizacdo Mundial da Satde (OMS) para a Mo-
nitorizacao Internacional de Medicamentos.
O VigiFlow da suporte a coleta ao processa-
mento e compartilhamento das notificagoes,
de modo a facilitar a efetiva analise dos da-
dos, e ja contempla o uso da terminologia
internacional MedDRA (Medical Dictionary for
Regulatory Activities), bem como atende aos
requisitos ICH E2B relacionados ao formato e
padrao de transmissao de dados harmoniza-
dos internacionalmente®. O sistema apresen-
ta atualizagoes continuas, de forma a atender
0S requisitos internacionais mais recentes e,
atualmente, é utilizado por mais de setenta
paises.

Algumas mudancas foram sugeridas na
versao original do VigiFlow pela Agéncia
Nacional de Vigilancia Sanitaria (Anvisa),
operacionalizada pelo UMC, a fim de que as
peculiaridades do sistema de salde brasi-
leiro fossem contempladas e permitissem
um gerenciamento mais apropriado pela
Geréncia de Farmacovigilancia (GFARM) da
Anvisa. Em termos gerais, o VigiMed & com-
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posto de trés modulos distintos, destinados
a diferentes publicos. O primeiro modulo,
chamado e-reporting, foi disponibilizado
no portal da Anvisa, em 10 de dezembro de
2018, e é dedicado aos cidadaos e profis-
sionais da satude que nao estejam vincula-
dos as instituicoes pertencentes a rede de
notificadores. Por nao exigir cadastro pre-
vio e possuir apenas oito campos obrigato-
rios de preenchimento em seu formulario,
0 processo de notificacao tornou-se mais
simples e agil em relacao ao modulo do
Notivisa, destinado a esse mesmo publico
(Notivisa 2.0).

O segundo modulo é dedicado as insti-
tuicoes notificadoras (Rede Sentinela e de-
mais unidades de salde) e aos orgaos de
vigilancia sanitaria estaduais. As funcionali-
dades disponiveis nesse modulo permitem
um melhor gerenciamento das notificacoes
por essas instituicoes. Apesar de o formula-
rio de notificacao ter oito abas, apenas sete
campos sao de preenchimento obrigatorio, o
que confere maior autonomia e agilidade ao
notificador.

Por fim, o terceiro modulo é dedicado aos
detentores de registro de medicamentos e
sera disponibilizado no segundo semestre de
2019. Nesse modulo, os detentores de regis-
tro poderao inserir os dados da notificacao
no sistema de forma manual ou exportarao
as notificacoes de seus proprios sistemas em
arquivos XML para alimentarem o VigiMed de
forma automatica, conferindo agilidade e oti-
mizando o processo de notificacao a autori-
dade sanitaria.

Em paralelo a esses processos, a Anvisa
trabalha na migracao do legado do Notivisa,
ou seja, na transferéncia de todas as notifica-
coes presentes no Notivisa 1.0 e Notivisa 2.0,
desde sua criacao, para o VigiMed.
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Resultados preliminares da implementacao
do vigimed

O numero de notificacoes por milhao
de habitantes no Brasil ainda é muito infe-
rior ao observado em paises de alta renda®.
Entretanto, com a implantacao do VigiMed, a
Anvisa se esforca em divulgar a importancia
e estimular a pratica da notificacao pelos ci-
dadaos, profissionais da salde e instituicoes
de saude. Dados oriundos da utilizagao do
VigiMed nos primeiros meses do ano sao ani-
madores e parecem refletir uma estratégia
bem-sucedida da Anvisa em relacao a essa
questao. O resultado de um levantamen-
to realizado nos primeiros quatro meses de
2019 mostrou que o numero de notificacoes
de cidadaos triplicou com a utilizacao do Vi-
giMed, em comparacao ao mesmo periodo de
2018, quando somente o Notivisa estava em
funcionamento’.

Os dados relacionados a notificacao por
profissionais da satde também sao promisso-
res, com distincao para a valiosa contribuicao
dos farmacéuticos. Em recente levantamen-
to realizado pela GFARM no sistema VigiMed,
das 1.855 notificacoes recebidas somente no
modulo e-reporting nos primeiros seis meses
do ano, 1.472 foram feitas por farmaceéuticos.
Ja no modulo destinado as instituicoes notifi-
cadoras (6rgaos de vigilancia sanitaria, Rede
Sentinela e demais unidades de saltde), dos
511 acessos concedidos até o dia 10 de julho
do ano corrente, 242 profissionais se declara-
ram farmacéuticos. Esses niUmeros sugerem
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a vocacao natural desse profissional para a
farmacovigilancia e o seu compromisso em
tornar a utilizacao de medicamentos mais
segura no Brasil.

Acoes decorrentes de notificagoes

Todas as notificacoes realizadas sao pro-
cessadas pela GFARM, com vista a identificagao
de um sinal. O sinal &, essencialmente, uma hi-
potese de um risco de utilizacao de um medi-
camento, suportada por dados e argumentos
derivados de uma ou varias fontes. A identifica-
cao de um sinal nao é conclusiva per se (&, no
sentido técnico, incerta), ou seja, & apenas uma
indicacao antecipada (preliminar) da possivel
presenca de um risco, pois tal situacao pode
ser alterada com o acimulo de dados ao longo
do tempo. Por vezes, um sinal fornece evidén-
cias adicionais ou novas sobre efeitos adversos
ou benéficos de uma intervencao, ou informa-
coes sobre uma associagao ja conhecida de um
medicamento com um efeito adverso®.

A deteccao de sinais pode ser feita por
meio da utilizacao de méetodos qualitativos ou
quantitativos, ainda que todo metodo quan-
titativo leve em conta aspectos qualitativos
e vice-versa’. Os sinais qualitativos podem
ser gerados a partir de notificacoes de even-
tos adversos inesperados e importantes, cuja
qualidade, complementacao de dados e cau-
salidade sejam suficientes para justificar uma
investigacao, mesmo sendo pequeno o nu-
mero de casos e nao sendo estatisticamente
proeminente’. Alguns aspectos favorecem a
identificacao qualitativa de um sinal:

- Natureza (ex: primeiro caso de hepa-
tite, com a utilizagao de determinado
medicamento);

- Intensidade (ex: primeiro caso de he-
patite fulminante, com a utilizacao de
determinado medicamento);

BOLETIM

- Especificidade (ex: primeiro caso de
hepatite colestatica, com a utilizagao
de determinado medicamento);

- Definicdo de um novo fator de risco (ex:
hepatite em pessoas vivendo com HIV/
aids ou o aparecimento de torsades de
pointes por interacao medicamentosa)".

A geracao de sinais por métodos quan-
titativos envolve a comparagao de combina-
coes de farmaco e eventos adversos em gran-
des bases de dados, com uso de parametros
estatisticos para uma primeira selecao de
sinal® As técnicas empregadas nesse tipo
de abordagem sao fundamentadas na des-
proporcionalidade entre notificacoes de um
evento ou de um determinado farmaco, ou de
um grupo farmacologico em comparacao com
outros eventos e outros farmacos’®. A utiliza-
cao de algoritmos de mineracao de dados é
cada vez mais frequente para analisar o gran-
de volume de dados acumulados, provenien-
tes de um nUmero crescente de notificacoes
a cada ano, constituindo-se, assim, um proce-
dimento suplementar as revisoes tradicionais
de notificacoes. Novos algoritmos sao cons-
tantemente estudados, com vista a descobrir
novas tendéncias e otimizar 0s ja existentes®.

A Anvisa ainda nao dispoe de ferramen-
ta analitica para a identificacao de sinais por
meétodos quantitativos em sua propria base
de dados, ainda que Barcelos et al. (2019) te-
nham demonstrado a viabilidade da detec-
cao de sinais de desproporcionalidade rela-
cionados a alguns medicamentos na base de
dados do Notivisa™. Na rotina de trabalho da
GFARM, recorre-se a base de dados mundial
do UMC, mediante utilizacao do Vigilyze, que
consiste em uma ferramenta de busca e ana-
lise de dados relacionados a pares de medi-
camentos-eventos adversos, com 20 milhoes
de notificacoes no VigiBase, submetidos por
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mais de 130 paises. O VigiLyze fornece uma
visao global ou nacional dos eventos adver-
S0S suspeitos a um medicamento, por meio
de dados e informacoes geradas instanta-
neamente em formatos tabulares e graficos.
O seu acesso esta restrito apenas aos centros
nacionais de farmacovigilancia de todos os
paises membros do Programa Internacional
de Monitorizacao de Medicamentos da OMS™.

Diariamente, a GFARM analisa e processa
todas as notificacoes recebidas, com vista a
identificagao de um sinal. Quando um sinal
é gerado, € aberto um processo investigati-
vo, devidamente formalizado em um proces-
so administrativo, que consistira na busca
de mais evidéncias, a fim de fortalecer esse
sinal. E realizada uma consulta restrita aos
Hospitais Sentinelas, com o objetivo de veri-
ficar se aquele determinado evento também
surgiu em alguma unidade da Rede Sentinela
e, desta forma, fortalecer o sinal gerado. Alem
disso, sao realizados levantamentos biblio-
graficos em plataformas de pesquisa, bem
como consultas aos sites de autoridades re-
guladoras estrangeiras e ao Vigilyze.

As investigacoes dispoem de tempo incer-
to para a sua conclusao (dias, meses ou anos),
conforme a complexidade. As vezes, torna-se
necessaria a apresentacao de documentos
por parte do detentor de registro do medica-
mento (ex.: Relatorio Periodico de Avaliacao
Beneficio-Risco atualizado), ou até mesmo, a
realizacao de inspecoes em Boas Praticas de
Farmacovigilancia em suas instalagoes. Quan-
do a investigacao chega ao termino, algumas
acoes podem ser desencadeadas, a depender
do caso em questao. Sao elas:

- publicacao de alerta;

- publicacao de carta aos profissionais
da salde;

- alteracao de bula;
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- adocao de medidas cautelares (sus-
pensao da importacao, fabricacao,
distribuicdo, comércio, uso, etc.); e

- cancelamento do registro sanitario.

Deve-se ressaltar que, por outro lado,
as investigacoes podem ser inconclusivas e
nenhuma acao sera tomada em relacao ao
medicamento suspeito naquele momento. De
qualquer forma, é importante registrar que a
Anvisa se mantéem em constante estado de
vigilancia para que qualquer possivel sinal
seja detectado e, a partir dal, este seja forta-
lecido e investigado.

Consideracoes finais

A notificacao de eventos adversos € um
dos principais insumos para que a farmaco-
vigilancia exerca um monitoramento efetivo
da seguranca dos medicamentos no mer-
cado. E comum que os notificadores atri-
buam maior importancia a notificacao de
eventos adversos graves, inesperados ou
raros, porém, é fundamental que mesmo 0s
eventos adversos nao graves ou ja descritos
em bulas também sejam notificados, espe-
cialmente quando se tratar de um medica-
mento novo. O aumento da frequéncia de
eventos adversos nao graves pode indicar
uma alteracao no perfil beneficio-risco do
medicamento.

E importante que o notificador tenha
em mente que € impossivel para a auto-
ridade sanitaria fornecer feedback indivi-
dual de todas as notificacoes realizadas.
Ressalte-se que todas as notificacoes en-
caminhadas a Anvisa sao abertas, analisa-
das e processadas, as quais podem gerar
alguma consequéncia pratica, a depender
dos desdobramentos da investigacao rea-
lizada.
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Introducao

O Brasil € o segundo maior pais trans-
plantador do mundo, depois dos Estados
Unidos, com mais de 95% dos transplan-
tes realizados pelo Sistema Unico de Salde
(SUS), sob a geréncia do Sistema Nacional de
Transplantes (SNT)".

Para a maioria dos transplantes, em es-
pecial de orgaos solidos, como rins, coracao
e figado, os pacientes devem fazer uso con-
tinuo de medicamentos imunossupressores,
cuja principal funcao € minimizar o risco ou
tratar a rejeicao do orgao transplantado, evi-
tando assim a perda do enxerto. Como este
risco € maior nos trés primeiros meses apos
o transplante, em geral € necessario que o
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nivel de imunossupressao seja inicialmente
mais elevado, para que, depois, seja reduzido
durante a terapia de manutencao®

A maioria dos esquemas inclui uma com-
binacao de medicamentos com diferentes
mecanismos de acao, para permitir efeitos
sinérgicos e diminuir a toxicidade e os even-
tos adversos*. A escolha da combinacao de
medicamentos e doses também deve ser
feita levando-se em consideracao o tipo de
transplante, aspectos clinicos e imunologicos
dos pacientes*®, bem como os protocolos cli-
nicos

Um evento adverso relacionado a medi-
camentos é conceituado como qualquer pre-
juizo terapéutico, em qualquer grau, causado
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pelo uso, ou nao, de um ou mais farmacos®.
Nesse contexto, danos causados aos pacien-
tes pela utilizagao continua, bem como bai-
xa adesao ao tratamento, subdoses ou dose
elevadas, ou ainda qualquer problema rela-
cionado a medicamentos, devem ser obser-
vados quanto a possibilidade de prevencao e
necessidade de notificagao’.

Neste sentido, o objetivo deste texto é
apresentar, por meio de revisao narrativa
da literatura, 0s principais imunossupresso-
res utilizados por pacientes transplantados,
além de informacoes sobre eventos adversos
e estratégias para o aumento da seguranca
no uso desses medicamentos.

0 uso de imunossupressores

De acordo com os protocolos clinicos e as
diretrizes terapéuticas de imunossupressao
em pacientes transplantados, desenvolvidos
pela Comissao Nacional de Incorporagao de
Tecnologias (Conitec) no SUS? os principais
medicamentos utilizados para esta finalidade
sao: prednisona, prednisolona, metilpredni-
solona, azatioprina, micofenolato de mofeti-
la, micofenolato de sodio, ciclosporina, tacro-
limo, everolimo e sirolimo.

Além disso, também podem ser utilizados
outros medicamentos, como basiliximabe,
muronomabe, imunoglobulina humana e
imunoglobulina antitimocito, na tentativa de
alcancar a imunossupressao em situacoes
especificas*®, como por exemplo, para reduzir
eventos adversos as terapias convencionais,
alem de serem uma opcao de tratamento
para pacientes que apresentam falta de res-
posta a esses medicamentos®.

Apesar dos transplantes serem benéficos
e restabelecerem a funcionalidade dos pa-
cientes com doencas cronicas trataveis com
essa terapia, 0s medicamentos utilizados nos

BOLETIM

esquemas de imunossupressao podem acar-
retar riscos e propiciar o desenvolvimento de
novos problemas de saude, como alteracoes
no sistema nervoso - sendo mais comuns tre-
mores e parestesias -, alteracoes metaboli-
cas que incluem dislipidemias, hipertensao
arterial e obesidade; perda 0ssea, que pode
levar a osteoporose; nefrotoxicidade e hepa-
totoxicidade; maior propensao a infeccoes,
principalmente por citomegalovirus; e su-
pressao medular, com aumento de chance de
desenvolvimento de anemia**®. No Quadro
1 estao apresentadas as principais classes
e 0s medicamentos utilizados na imunossu-
pressao em pacientes transplantados, com a
descricao de eventos adversos. Para avaliar o
manejo clinico dos possiveis eventos adver-
sos devem ser consideradas algumas situa-
coes™ ™2 entre elas:

Durante o uso de imunossupressores, ten-
do em vista a maior suscetibilidade a in-
feccao, deve-se monitorar atentamente os
sinais e sintomas e instituir o tratamento
apropriado, se necessario. Orientar os pa-
cientes em relacao as medidas de higiene;

Orientar o paciente a evitar exposicao
ao sol e usar medidas de foto protecao,
como roupas e protetores solares, devido
ao risco aumentado principalmente para
linfoma e outros tipos de cancer, como 0s
de pele;

Os efeitos sobre o sistema nervoso cen-
tral relacionados ao uso da ciclosporina
podem ser reversiveis com a desconti-
nuacao do medicamento ou apos a re-
ducao da dose;

Nos casos de efeitos metabodlicos rela-
cionados a hiperglicemia, intolerancia a
glicose e diabetes mellitus, deve-se mo-
nitorar as concentracoes de glicose no
sangue, em jejum, regularmente;

FARMACOTERAPEUTICA - Ano XXIll - Nimero 03 - Jul-Ago-Set/2019



Monitorar regularmente a funcao renal
quando houver suspeita de nefrotoxici-
dade, para avaliar a necessidade de ajus-
te da dose. No caso de uso de tacrolimo
ou everolimo, considerar a possibilidade
de mudanca da terapia imunossupresso-
ra (exemplo, por ciclosporina e corticos-
teroides), se 0s niveis séricos de ureia e
creatinina permanecerem persistente-
mente altos, apesar dos ajustes de dose.
Evitar terapia concomitante de tacrolimo
ou everolimo com ciclosporina. Se neces-
sario, usar com cautela outros medica-
mentos nefrotoxicos;

Quando no uso de tacrolimo, monitorar a
funcao e o estado neurologico. O tremor
e a dor de cabeca podem responder a re-
ducao da dose;

Ao utilizar tacrolimo, monitorar regular-
mente 0s niveis séricos de potassio e si-
nais de hiperpotassemia, alem de evitar
0 uso concomitante de diuréticos pou-
padores de potassio ou suplementos de
potassio;

Nos casos de uso de corticosteroides,
deve-se avaliar a necessidade de su-
plementacao com calcio e vitamina D, e
bisfosfonatos (por exemplo, alendrona-
to, risedronato), tendo em vista possi-
veis problemas musculoesqueléticos. Um
programa de exercicios com peso que
mantenham a massa muscular & também
terapia de primeira linha, visando a redu-
Zir o risco de eventos adversos;

O uso de corticosteroides deve ser acom-
panhado de restricao dietética de sal e,
se necessario, de suplementacao de po-
tassio, buscando minimizar os distlrbios
de fluidos e eletrolitos;

Quando no uso de sirolimo, as concen-
tracoes séricas de colesterol e trigliceri-
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deos devem ser monitoradas. Caso haja
necessidade, terapia dislipidémica deve
ser instituida;

Ao utilizar azatioprina deve-se monitorar
a ocorréncia de malignidades.

Uma recente revisao sistematica de en-
saios clinicos randomizados sobre imunos-
supressao de manutencao pos-transplan-
te™ mostra a chance de ocorrerem eventos
adversos, conforme a classe farmacologica
utilizada. Os achados mostram que 0 mico-
fenolato e os inibidores da mTOR (mamma-
lian Target Of Rapamycin; alvo de rapamici-
na em células de mamiferos ou alvo meca-
nicista de rapamicina) tém maiores chan-
ces de desencadear eventos adversos nos
pacientes participantes de ensaios clinicos,
0 que possivelmente se repete no uso cli-
nico.

Diante das possibilidades da ocorréncia
de eventos adversos aos imunossupressores,
é importante que seu uso seja monitorado,
bem como seja feita a notificacao voluntaria
dos eventos adversos observados aos nucle-
os de seguranca do paciente (disponivel nos
servicos de salde)’ e, quando pertinente,
por meio do site VigiMed, o qual & possivel
acessar pelo site http://portal.anvisa.gov.br/
vigimed.

Cabe destacar que as concentracoes de
parte dos imunossupressores podem ser mo-
nitoradas por dosagem plasmatica e que ha
metas terapéuticas definidas em protocolos
clinicos para os diferentes tipos de trans-
plantes ou fases da imunossupressao®; con-
tudo, estudos mais recentes tém apontado
novas concentracoes plasmaticas como alvo
terapéutico. Concentracoes menores que
aquelas desejaveis podem estar relaciona-
das a inefetividade terapéutica, o que pode
levar a rejeicao do enxerto, enquanto doses
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maiores predispoem ao maior risco de de-
senvolvimento de eventos adversos descritos
anteriormente>.

Para garantir a seguranca de pacientes
em uso de imunossupressores existem con-
dutas recomendadas e adverténcias quanto
a procedimentos que devem ser evitadas no
sentido de prevenir a ocorréncia de eventos
adversos, conforme descrito no Quadro 2.

Por fim, destaca-se que 0S imunossupres-
sores representam apenas uma fracao dos
medicamentos em uso pelos pacientes trans-
plantados, o que também o0s expoe a um risco
maior de eventos adversos™®. A participacao
de profissionais da salde na prevencao e no
manejo desses eventos adversos promove um
melhor cuidado dos pacientes™, ja as notifi-
cacoes permitem a farmacovigilancia e agoes
que propiciem mais seguranca aos pacientes.

Quadro 1 - Medicamentos imunossupressores, suas classes terapéuticas, principais eventos
adversos e respectivos manejos clinicos.

Classe | Farmaco Principais eventos adversos™2

| Efeitos renais: nefrotoxicidade, possivel hiperpotassemia, hipomagnesemia, diminuicao da concentracao sérica de

bicarbonato e hiperuricemia.

Efeitos hepaticos: hepatotoxicidade.

Efeitos cardiovasculares: hipertensao.

Linfomas e outras malignidades: aumento do risco de desenvolvimento de linfoma.
Complicagoes infecciosas: suscetibilidade aumentada a infeccao.

Infeccoes virais latentes: aumento do risco de reativacao de infeccoes virais latentes, incluindo nefropatia associada
a0 virus BK (um poliomavirus).

Efeitos hematologicos: leucopenia, anemia e trombocitopenia.
Efeitos neuroldgicos: potencial para convulsoes e encefalopatia.
Outros sinais/sintomas comuns: tremor, hirsutismo e hiperplasia da gengiva.

Efeitos metabolicos: aumento do risco de hiperglicemia ou diabetes mellitus pos-transplante.
Efeitos renais: potencial para nefrotoxicidade, especialmente em doses elevadas.

Neurotoxicidade: risco de neurotoxicidade (por exemplo, tremor, cefaleia, outras alteracées na funcdo motora, estado
mental ou funcdo sensorial), especialmente em doses elevadas.

Complicagoes infecciosas: suscetibilidade aumentada a infecgao. Aumento do risco de reativacao de infecgoes virais
latentes.

Efeitos renais: hiperpotassemia.

Efeitos gastrointestinais: anorexia, nausea, vomito, diarreia ou desconforto abdominal. Pode acontecer elevacao dos
niveis séricos da aminotransferase, com leve hiperbilirubinemia.

Efeitos cardiovasculares: hipertrofia do miocardio.

Linfomas e outras malignidades: aumento do risco de desenvolvimento de linfoma e outros tipos de cancer, como
os de pele.

Complicagoes infecciosas: suscetibilidade aumentada a infeccao.

Efeitos musculoesqueléticos: desgaste muscular, dor muscular ou fraqueza, atraso na cicatrizagao de feridas e atrofia
da matriz proteica do 0ss0.

Distlrbios de fluidos e eletrolitos: podem ocorrer retencao de sodio com edema resultante, perda de potassio e
elevacao da pressao arterial.

Efeitos endocrinos e metabolicos: hipercorticismo (estado cushingoide) e amenorreia ou outros problemas
menstruais. Aumento ou diminuicao da motilidade e nimero de espermatozoides em alguns homens. Pode diminuir
a tolerancia a glicose, produzir hiperglicemia e agravar ou precipitar o diabetes mellitus, especialmente em pacientes
predispostos ao diabetes mellitus.

Efeitos oftalmologicos: risco de desenvolvimento de catarata e glaucoma.

CONTINUA NA PAGINA 17>>>
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Classe Farmaco Principais eventos adversos™?'

II Complicagoes infecciosas: suscetibilidade aumentada a infeccao.

Efeitos renais: aumento do risco de nefrotoxicidade, quando usado concomitantemente com doses padrao de
ciclosporina.

Efeitos vasculares: pode provocar angioedema; o risco € aumentado se utilizado concomitantemente com outro
medicamento que provoque esse efeito, como os inibidores da ECA. Edema generalizado (periférico ou linfedema)
ou localizado (efusdo pericardica, efusao pleural, ascite). Aumento de chance de trombose da artéria ou veia renal é
relatado, principalmente nos primeiros 30 dias apos o transplante.

Efeitos hematologicos: depressao da medula 0ssea, com diminuicao na contagem de hemoglobina, neutrofilos,
plaquetas e linfocitos.

Linfomas e outras malignidades: aumento do risco de desenvolvimento de linfoma e outros tipos de cancer, como
os de pele.

Efeitos metabolicos: hiperglicemia, hiperlipidemia e hipertrigliceridemia, principalmente com altas doses.

Complicagoes infecciosas: suscetibilidade aumentada a infeccao.

Linfomas e outras malignidades: aumento do risco de desenvolvimento de linfoma e outros tipos de cancer, como
os de pele.

Efeitos metabolicos: aumento nas concentragoes séricas de colesterol e triglicerideos.

Eventos vasculares: pode provocar angioedema; o risco € aumentado se utilizado concomitantemente com outro
medicamento que provoque esse efeito, como os inibidores da ECA. Edema periférico, linfoedema, ascite e efusoes
pleural e pericardica podem acontecer.

Efeitos renais: quando associado a ciclosporina, pode aumentar o nivel sérico de creatinina e diminuir a taxa de
filtracao glomerular. Nefropatia associada a infeccao viral.

Complicacoes infecciosas: suscetibilidade aumentada a infeccao.
Efeitos hematologicos: neutropenia, aplasia das células vermelhas.

Linfomas e outras malignidades: aumento do risco de desenvolvimento de linfoma e outros tipos de cancer, como
os de pele.

Linfomas e outras malignidades: aumento do risco de desenvolvimento de linfoma e outros tipos de cancer, como
os de pele.

Efeitos hematologicos: leucopenia grave, trombocitopenia, anemias, incluindo a anemia macrocitica e /ou pancitopenia.
Complicacoes infecciosas: suscetibilidade aumentada a infeccao.

Efeitos gastrointestinais: nausea e vomito, mas também podem aparecer diarreia, febre, mal-estar, mialgia e
anormalidades na funcao hepatica.
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Quadro 2 - Condutas recomendadas e adverténcias quanto a procedimentos para evitar eventos
adversos relacionados ao uso da imunossupressao

Condutas para reduzir o risco de eventos adversos™"”

Classe

- Nao prescrever a pacientes com hipertensao grave, diabetes insulino-dependente, TFGE <40 mL/min ou lesoes tibulo-intersticiais
graves na biopsia renal. Nao prescrever a pacientes com microangiopatia trombatica.

- Nao prescrever medicamentos que possam afetar as enzimas do citocromo p450 e alterar a farmacocinética do inibidor da
calcineurina.

- Ndo permitir o uso de grapefruit (toranja), pois aumenta os niveis sanguineos do inibidor da calcineurina.

- Reduzir as doses do inibidor da calcineurina na presenca de um aumento sustentado da creatinina sérica> 25%-30%, ou Se 0
paciente se queixar de sinais extra-renais de toxicidade (tremor, problemas gastrointestinais, hipertricose, hipertensao).

- Nao prescrever em pacientes que desenvolvem malignidade ou nefropatia por virus BK, (nesta situacao, o inibidor da calcineurina
deve ser progressivamente retirado e substituido por inibidores da mTOR que possam exercer alguma atividade antioncogénica
e antiviral).

Inibidores da calcineurina I

- Reduzir as doses de corticosteroides em pacientes com historia de infeccao cronica ou recente, idosos ou pessoas com doenca
grave.

- Nao usar corticosteroides de acdo prolongada (dexametasona, betametasona) em doses fracionadas (de duas a & vezes ao dia)

(%]
= (evitar, devido ao risco aumentado de efeitos metabolicos e infeccao).
o . . 5 g o 2 o P
I - Valorizar os eventos adversos, pois um tratamento tardio de eventos adversos pode aumentar o risco de complicagoes irreversiveis.
vy . e - ~ - - .
3 - Evitar o uso prolongado de inibidores da bomba de protons para protegao de dlcera gastrica.
S - Estilo de vida adequado, pois fumar, comer demais e a inatividade fisica podem aumentar o risco de doencas cardiovasculares,
obesidade morbida, diabetes, miopatia e osteopenia.
- Interrupgao lenta de corticosteroides, apos administragao por mais de 4 semanas, de forma a minimizar a precipitagao de crise
de hipoadrenalismo.
B
S 2 - Nao permitir o uso de grapefruit (toranja), pois aumenta os niveis sanguineos do inibidor da mTOR.
2 s - Nao administrar em combinagao com ciclosporina ou tacrolimo (evitar, devido ao risco aumentado de trombose na artéria hepatica).
S | - Nao usar sais de micofenolato durante as refeicoes ou apos a administracao de inibidores de bomba de protons. Nestas condicoes,
93 ha uma absorcao reduzida do farmaco. E sugerido tomar micofenolato pelo menos duas horas apos as refeicdes.
o £ - Ndo administrar micofenolato a doentes com alto risco de infecgdo pelo citomegalovirus (CMV).
= % - Nao prescrever micofenolato a mulheres gravidas, pelo alto risco de perda de gravidez e malformacao congénita; nesta situacao,
© orientar sobre o uso de aziotioprina.
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Legislacao

Ddvidas Técnicas

’7 Qual o prazo para retirada de
medicamentos proximos do
vencimento na area de dispensagao?

Nao existe, na legislacao, definicao exa-
ta de quanto tempo antes do vencimento o
medicamento deve ser retirado da area de
venda, no entanto, segundo artigo 51 da RDC
no 44/2009, cada empresa deve implementar
uma politica propria e determinar o tempo
de retirada com base na data do vencimento,
aléem de alertar o paciente quanto ao prazo
de validade proximo no momento da dispen-
sacao. Conforme a legislacao vigente, nao
é possivel a farmacia dispensar os medica-
mentos cuja posologia para o tratamento nao
possa ser concluida no prazo de validade do
medicamento.

Para acessar a norma consulte: https://
bit.ly/20kHH7V

"o Em farmacias hospitalares é

’ necessario reter as receitas de
antibiotico do paciente ou é
permitido dispensar apenas com a
prescricao médica interna?

A farmacia hospitalar nao se sujeita ao
controle dos antimicrobianos instituido pela
RDC n° 20/2011 e por consequéncia, nao ne-
cessita reter receitas dos antimicrobianos,
sendo possivel que a dispensacao ocorra
medicante a prescricao meédica interna da
instituicao.

Para acessar a norma consulte: https://
bit.ly/2NTaRfo
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7 0 farmacéutico pode fazer a
~ dispensacao de medicamentos cuja
receita apresente assinatura digital?

Entendemos que nao ha impedimentos
quanto a aceitacao e dispensacao de medica-
mentos prescritos com assinatura digital,
desde que esta seja emitida em observancia
a Infraestrutura de Chaves Publicas regula-
mentada pela Medida Provisoria n2 2.200-
2/2001, nao sendo possivel, por nao existir
amparo legal, o atendimento de receitas com
a simples aposicao de assinatura digitalizada.
As receitas emitidas mediante uso de assina-
tura digital deverao, para serem aceitas por
farmaceéuticos nas farmacias e drogarias do
estado de Sao Paulo, possuir uma chave de
acesso publico impressa que sera utilizada
para conferéncia da sua autenticidade e vali-
dade, servindo, ainda, como mecanismo de
respaldo ao farmacéutico no que tange a
sua conduta profissional e ética. Ressalta-
se que, para a conferéncia da veracidade
dos receituarios acima descritos, faz-se
necessario o acesso a rede de internet.
Portanto, com excecao de medicamentos
que contenham substancias da Portaria
SVS/MS n® 344/1998, que necessitam de
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Notificacoes de Receita para a dispensacao
(listas A1, A2, A3, B1, B2, C2 e C3), do ponto
de vista ético, entendemos que nao ha
impedimentos a aceitacao e dispensacao
de medicamentos prescritos em receituario
com assinatura digital, desde que emitido
em observancia a Infraestrutura de Chaves
Publicas regulamentada pela ja citada Medida
Provisoria n® 2.200-2/2001.

Para acessar a norma consulte: https://
bit.ly/2gXxkiu

a Receitas de produtos manipulados

, podem ser recebidas por drogarias

e encaminhadas para farmacias de
manipulacao?

Nao, pois a intermediacao € um procedi-
mento proibido pela legislacao vigente (RDC
n° 67/2007 e Lei n2 11.951/09). De acordo com
a Lei n®11.951/09, é vedada a captacao de re-
ceitas contendo prescricoes magistrais e ofi-
cinais em drogarias, ervanarias e postos de
medicamentos, ainda que em filiais da mes-
ma empresa, bem como a intermediacao en-
tre empresas.

Para acessar a norma consulte: https://
bit.ly/2ppNYqo

’ O farmacéutico pode manter um
estoque minimo de formulagdes na
farmacia?

Somente é previsto em legislacdo (RDC
n° 67/2007) a manutencao de estoque mini-
mo de preparacoes oficinais e bases galé-
nicas. As preparacoes oficinais sao aquelas
preparadas na farmacia, cuja formula es-
teja inscrita no Formulario Nacional ou em
Formularios Internacionais reconhecidos
pela Anvisa. Para a manipulacao de prepa-
racoes magistrais ha necessidade de uma
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demanda prévia especifica com apresenta-
cao e avaliacao farmacéutica de receituario
emitido por profissional habilitado, desti-
nada a um paciente individualizado, e que
estabeleca em detalhes sua composicao,
forma farmacéutica, posologia e modo de
usar; nao havendo, portanto, previsao legal
de manter esse tipo de preparacao ja ela-
borada na farmacia.

Para acessar a norma consulte: https://
bit.ly/35czbyF

) Filiais de farmacias de manipulacao
podem funcionar sem laboratorio?

Nao é permitido pela legislacao sanita-
ria abrir filiais somente para o recebimen-
to de receitas, conforme item 5.3 do anexo
da RDC n2 67/2007: 53. As farmacias que
mantém filiais devem possuir laboratorios
de manipulacao funcionando em todas
elas, ndo sendo permitidas filiais ou pos-
tos exclusivamente para coleta de receitas,
podendo, porém, a farmacia centralizar a
manipulacdo de determinados grupos de
atividades em sua matriz ou qualquer de
suas filiais, desde que atenda as exigéncias
desta resolucao.

Para acessar a norma consulte: https://
bit.ly/2QrxglC

 Quais sao os principais aspectos a
’ serem observados pelo farmacéutico
em relacao ao SNGPC - Sistema
Nacional de Gerenciamento de

Produtos Controlados?

O SNGPC é regulamentado pela RDC n?®
22/14, sendo obrigatorio para as farmacias
e drogarias privadas o controle de movi-
mentacao de estoque de insumos e medi-
camentos sujeitos ao controle da Portaria

©
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SVS/MS n° 344/1998 e antimicrobianos sob
o controle da RDC n°® 20/2011, devendo a
transmissao eletronica das movimentacoes
ser realizada, no minimo, a cada sete dias.
A responsabilidade pelo acesso ao sistema e
transmissao das movimentacoes e do farma-
céutico responsavel técnico (RT) e este aces-
so se faz por meio de senha pessoal, sigilosa
e intransferivel. O uso indevido da senha e 0s
prejuizos decorrentes da eventual quebra de
seu sigilo serao de responsabilidade do far-
macéutico RT e do responsavel legal do esta-
belecimento. Para fins de fiscalizagao, € ne-
cessaria a comprovacao de adesao ao SNGPC,
bem como, da transmissao em dia das movi-
mentacoes de compra e venda. Sendo assim,
€ importante possuir no estabelecimento o
Certificado de Escrituracao Digital e Certifi-
cado de Transmissao Regular atualizado, que
poderao ser impressos mediante acesso ao
SNGPC.

Para acessar a norma consulte: https://
bit.ly/32X4Imw

& Quem pode realizar os servigos
farmacéuticos em farmacias?

A Resolucao n® 499/2008 do Conselho Fe-
deral de Farmacia, que dispoe sobre a presta-
cao de servicos farmacéuticos em farmacias e
drogarias, estabelece que somente o farma-
céutico podera prestar os servicos farmacéu-
ticos visto serem privativos deste profissional.
Somente as aplicacoes de medicamentos in-
jetaveis em farmacias ou drogarias poderao
ser delegadas a outro profissional habilitado,
com autorizacao expressa do farmacéutico
responsavel técnico. Nesse caso, a presenca
e supervisao do profissional farmacéutico é
condicao e requisito essencial para aplicacao
de medicamentos injetaveis aos pacientes,
uma vez que previamente a administracao de
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um medicamento, deve ser realizada a ava-
liacao farmacéutica do receituario, atividade
esta que é exclusiva do farmacéutico.

Para acessar a norma consulte: https://
bit.ly/2NTdAp9

i A farmacia ou drogaria
poderao aceitar a devolugao de
medicamentos controlados, seja
qual for o motivo da interrup¢ao da
administracao dos medicamentos?

Nao, pois os medicamentos controlados
devem seguir as determinacoes da Portaria
SVS/MS n® 344/98, sendo que a “entrada” do
medicamento, somente pode ser feita por
Nota Fiscal de compra (de uma distribuido-
ra ou fabricante) e nao por qualquer outro
meio, como a devolucao do medicamento. A
Portaria SVS/MS n® 06/99 (Instrucao da Por-
taria SVS/MS n® 344/98), em seu artigo 90, re-
comenda ao paciente ou ao seu responsavel
que facam a entrega desses medicamentos a
Vigilancia Sanitaria local. Atroca so € possivel
quando o medicamento adquirido apresen-
tar algum desvio de qualidade.

Para acessar a norma consulte: https://
bit.ly/33S5iDs

’ E permitido trocar (intercambiar)
medicamento similar por genérico?

A legislacao vigente nao prevé a inter-
cambialidade entre medicamento similar e
medicamento genérico. Ha, no entanto, pre-
visao legal para a realizacao, pelo farmacéu-
tico, da intercambialidade entre medicamen-
to referéncia e seu genérico correspondente
(e vice-versa), conforme previsto na RDC n°
16/2007 alterada pela RDC n° 51/2007 e en-
tre medicamento de referéncia e seu simi-
lar intercambiavel (e vice-versa), conforme
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previsto na RDC n° 58/2014, sendo que para
esta Ultima situacao de intercambialidade, o
farmacéutico devera consultar a lista de me-
dicamentos similares intercambiaveis publi-
cada pela Anvisa em seu portal e atualizada
regularmente.

Para acessar a norma consulte: https://
bit.ly/2XjVKyK

, Receitas com nome e CRM do médico
: timbrado e assinado, porém sem o
carimbo, podem ser aceitas?

Sim. Segundo o Parecer do CFM n2 1/2014
(disponivel em: https://bitly/2CQm35Y), é
possivel que a prescricao seja realizada sem
a colocacao do carimbo. O que se exige € a
assinatura com identificacao clara do profis-
sional e o seu respectivo n® de CRM. De acor-
do com o previsto pela Portaria SVS/MS n®
344/1998 (artigos 36 e 55), quando os dados
do profissional prescritor (nome e n° de CRM)
estiverem devidamente impressos no cabe-
calho da receita ou no campo do emitente
da Notificacao de Receita, este podera ape-
nas assina-la. Caso o profissional pertencer
a uma instituicao ou estabelecimento hospi-
talar devera identificar sua assinatura, ma-
nualmente de forma legivel ou com carimbo,
constando a inscricao no Conselho Regional
de sua profissao.

Para acessar a norma consulte: https://
bit.ly/20kjtpB

Para prescricao contendo a
designacao HCTZ pode ser
dispensado hidroclorotiazida?

Entendemos que tal prescricao nao po-
dera ser atendida, uma vez que a prescricao
na forma de “HCTZ” nao é prevista em legis-
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lacdo vigente (nao é nomenclatura oficial).
Segundo artigo 35 da Lei n° 5.991/1973, so-
mente sera aviada a receita que estiver es-
crita a tinta, em vernaculo, por extenso e
de modo legivel, observados a nomenclatu-
ra e o sistema de pesos e medidas oficiais.
Segundo a RDC n% 16/2007 que aprova o Re-
gulamento Técnico para medicamentos geneé-
ricos, no ambito do Sistema Unico de Salde
(SUS), as prescricoes pelo profissional res-
ponsavel adotarao, obrigatoriamente, a De-
nominacao Comum Brasileira (DCB), ou, na
sua falta, a Denominacao Comum Interna-
cional (DCI). Nos servicos privados de saide,
a prescricao ficara a critério do profissional
responsavel, podendo ser realizada sob DCB
ou, na sua falta, sob a DCl ou sob o nome
comercial;

Para acessar a norma consulte: https://
bit.ly/2XkSymv

, Qual é a quantidade maxima que
- pode ser dispensada no caso das
~ receitas de anabolizantes?

A analise da prescricao de anabolizan-
te devera ser realizada conforme preconiza
0 artigo 59 da Portaria SVS/MS n® 344/1998,
abaixo descrito: Art. 59 A quantidade pres-
crita de cada substancia constante da lista
“C1” (outras substdncias sujeitas a controle
especial) e “C5” (anabolizantes), deste Regu-
lamento Tecnico e de suas atualizacoes, ou
medicamentos que as contenham, ficara limi-
tada a 5 (cinco) ampolas e para as demais
formas farmaceéuticas, a quantidade para o
tratamento correspondente a no maximo 60
(sessenta) dias.

Para acessar a norma consulte: https://
bit.ly/32VX2kC
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VigiMed

Implantacao do VigiMed e Farmacovigilancia
em Foco &€ o tema do 5° Boletim de
Farmacovigilancia (2018) da Agéncia Nacional
de Vigilancia Sanitaria (Anvisa). Acesse em:
https:/ /bit.ly/2lTOMBO

Referéncia:

Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria. Bo-
letim de Farmacovigilancia. [acesso em 2019
set 17]. Disponivel em: https://bit.ly/2mkNEHF

BOLETIM DE

FARMACO
VIGILANCIA

Ano 2018

VIGIMED

O Boleim de Farmacovigilancia foi criado em 201
de Farmacovigilancia da Agencia Nacional de Vigilanci
elo

comercializados, assim como das agoes em farma
reclizadas no B
Apreser
imporfane:
s
orre (UMC) da

» VigiMed, novo sistema de notificagdes
\ed substituiu o NOTIVISA (Sistema de Notificagdes em
5. O

PRINCIPAIS VANTAGENS DO VigiMed

namﬂ

Melhorar o processo
es. Fxllnavo griode. Gl tar oo acz o de Unificar as bases
s de notificag :so
Imonw s o UMC a- e erices m Iglll
o sr-sn

Por inicialiva da GFARM, a adoséo do VigiMed pela Anvisa & resuliado de uma parceria entre a Agéncia e o
Cenm de Monitoramento de Uppsale (Uppsa\a Monitori ing. Cen(re UMC; localizado na :dade de Uppsala, na
O UuMC ¢ onsé de|

s
A partir de 10 iloma wob VigiMed subatiuio @ NOTVISA para a nofficasso de evenios
i et o s d modichmanios & v

VigiBase

Existem dois niveis diferentes de aces-
so ao banco de dados. O primeiro para a
equipe dos Centros Nacionais de Farmaco-
vigilancia dos paises afiliados ao Progra-
ma para Monitoramento Internacional de
Medicamentos da Organizacao Mundial da
Salde (OMS), e o segundo para todos o0s
outros profissionais da saude e o publico
em geral.

Os funcionarios dos centros nacionais tém
acesso aos seminarios on-line de treina-
mento e informacoes relevantes, incorpo-
radas diretamente no banco de dados. O

2. Guia de estudos

1. Aviso formal de consultoria que acompanha a divulgacao de dados do banco de dados da OMS

acesso publico a dados em www.vigiaccess.
org & autoexplicativo; aparecem as infor-
macoes relevantes ao acessa-lo. As infor-
macoes sobre os dados da Vigibase estao
disponiveis em: https://bit.ly/2[TrRGF e ht-
tps://bitly/2ly737w . Ao usar os dados do
VigiBase, os documentos caveat document
e study guideline devem ser lidos e acei-
tos; ambos estao disponiveis em: https://
bit.ly/2lWDVXL

Referéncia:

Uppsala Monitoring Centre. WHO Collabo-
rating Centre for International Drug Moni-
toring. [acesso em 2019 ago 19]. Disponivel
em: www.who-umc.org
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SENALES EN FARMACOVIGILANCIA Sefiales er.m . .
R LAS AMERICES Farmacovigilancia

Red de Puntos Focales de Farmacovigilancia de las Américas | A /7 e
pGrCI as Americas

Red Panamericana para Armonizacién de la
Reglamentacion Farmacéutica

O objetivo deste documento & orientar as
autoridades reguladoras responsaveis pela
analise e pelo gerenciamento dos sinais de
farmacovigilancia. Acesse em: https://bit.ly/
2jUDPzc

(Red PARF)

Referéncia:

Organizacion Panamericana de la Salud -
OPAS. Senales en Farmacovigilancia para las
Ameéricas. Washington, D.C.: OPS; 2018. [acesso
Organlzacior em 2019 ago 19]. Disponivel em: https://bit.
-imei ly/2jUDPzc

Video (Notifique as reacdes adversas)

244
Médwcmes & Healthcare products
Regulatory Agency

Reporting suspected side effects

makes medicines safer

Il » ) 003/126

Referéncia:

SCOPE ADR campaign. Medicines & Healthcare produtcts. Regulatory
Agency. [acesso em 2019 ago 22]. Disponivel em: https://bit.ly/2AeKyui
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