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Definicion:

Es un conjunto de métodos ,
observaciones y disciplinas que permiten,
durante la etapa de comercializacion de
un medicamento, detectar efectos
adversos no previstos, en las etapas
previas de control y evaluacion de
medicamentos. OMS 1967.




FARMACOVIGILANCIA

© |La farmacologia es el estudio de/los\efectos de las/drogas,
® |lafarmacologia clinica: “animales” y “seres humanos”

La farmacocinética “dosis” “concentracion”
"metabolismo” “excrecién”

¢ La Farmacodinamia “concentraciéon de ‘la droga y el
efecto”

® Farmacoepidemologia es el estudio del uso 'y los efectos
de las drogas en un gran namero de personas con especial
atencion en los efectos adversos de las mismas y su mayor
campo trasciende luego de la comercializacion de las
drogas .t

FARMACOVIGILANCIA

#“Es la ciencia y las'actividades
relacionadas con/la deteccion,
evaluacion, conocimientoy
prevencion de reacciones
adversas y otros posibles
problemas relacionados con los
medicamentos”

WHO 2002




Que es un.efecto adverso?

Efecto adverso (EA) de\una droga:

Es la reaccion exagerada o inusual 'de una droga.
Tipos! &
1- Son aquellos frecuentes, relacionados a la dosis, predecibles,

y poco serios. y su tratamiento cosiste frecuentemente en la
reduccion de la dosis.

2- Son-infrecuentes, no retacionados ata dosis, impredecibles y
potencialmente muy-serios—

Usualmente requieren la suspension de la droga, dependen de una
reaccion de hipersensibilidad o unareaccion inmunolégica, o una
reaccion por idiosincrasia. Estas reacciones son dificiles de
predecir y son una objetivo primordial de la farmacoepidemiologia.

FRECUENCIA DE LOS EAG

-En medios hospitalarios:

_ Son responsables del 5% de\las
internaciones, se presentan en el 10 al 20%
de los internados y/un 7% son graves y un
0,3% son fatales.

JAMA 1998

-En atencion primaria:

Son el 2,5% de las consultas, y un 40% de
los pacientes medicados presentan por lo

menos un EA durante sus tratamientos.
JAMA 1998.




Antecedentes mas destacados :

1906-Estados™ Unidos, primara accion’ de control de
alimentes en la cantidad de sal que se utilizaba para la
conseryvaciéon de los alimentos y el gobierno retira estos
alimentos toméandose asi una de la primeras acciones
gubern@mentales al respecto.

1937 Mas de 100 personas fallecen por falla renal a
consecuencia del uso de un elixir de sulfonamida diluido
en dietilénglicel producido por la compania Massengyl de
Estados Unidos:

1938 la Food Drug and Cosmetic Act (FDA) pase a
controlar la toxicidad de los medicamentos en etapas
previas a su comercializacidon, sin exigirse todavia
pruebas de eficacia de los mismos .

Antecedentes mas destacados :

1950 Casos de"anemia aplasica por cloranfenicol.

1952 sg publica el primer libro de reagciones adversas de
medicamentos 34.
F_

1952 Asociacién Médica Americana (AMA) Cauncil on
Pharmacy and Chemistry establece el primer: registro

oficial _de efectos adversos de drogas recolectando los
casos de diserasias sanguineas.®

En 1960 la FDA comienza a recolectar datos de efectos
adversos de drogas y patrocina el programade
monitoreo de EA en hospitales.




Antecedentes mas destacados :

1961 El uso de un hipnético la Talidomida del cual no se
conocian efectos adversos, al' peco tiempo de su
comergializacion, se produce un aumento\de la incidencia una
malformacién congénita. de los miembros conocida como
Focomelia y estudios epidemioldgicos demuestran que este
aumento estaba en elacion a la exposicion a la droga durante la
vida intrauterina y posteriormente en 1968 se establece u
comité de seguridad en medicina y posteriormente la
Organizacion Mundial de la Salud establece una oficina de
recoleccién de datos.®

Antecedentes mas destacados :

1962 Se/establece en, los Estados Unidos la enmienda
Kefauvers-Harris que establece los requerimientos para
la aprobacion de una droga estableciendo estudios pre-
clinicos, farmacoldgicos'y toxicoldgicos antes de su uso
en hurffanos estableciendo la FDA/las aplicaciones para
una/nueva droga de investigacion ( Ivestigational New
drug Application ((\I»)] requiriendo estudios
randomizados de eficacia antes/de su comercializacion.

Se efectué ademas una revision de las drogas aprobadas
entre 1938 hasta 1962 . Este estudio fue conducido por la
Academia Nacional de Ciencias conocido como el Drug
Efficacy Study Implementaion.®




Antecedentes mas destacados :

1976 Se crea el Boston Collaborative Drug
Surveillance Unit 204 generandaose,una base de
datos y estudios caso control, En 1977 se
desarfolla el sistema computarizade “Online
Medicaid Anélisis and Surveillance ‘System”
permitiendo la realizacibn de estudios

farmacoepidemitégicos?t—————

De esta manera  10S mismos efectos adversos

de los medicamentos han generado _su propia
autorrequlacion creandose por necesidad los
sistemas de control para asegura una idoneidad
y calidad de los medicamentos.

Antecedentes mas destacados :

Multiples gjemplos de efectos adversos sethan descripto:

Adenocarcioma de cuellos uterino asociado a la exposicion
previa de Diethylstilbestrol:

El sindrome oculomucocutaneo causado por el Rractolol -

Las mu#ftes por hepatotoxicidad causada por el Titrinafen.
Discrasias sanguineas causadas por la Fenilbtazona.
Perforacion intestinal causadas/ por la presentacion de
Indometacina.

Efectos neuroldgicos causados por el Iriazolan en holanda y
luego retirado de su comercializacion mundial en+a1990.

Los implantes mamarios de siliconas asociado a cancer de
mama y trastornos reumatolégicos.

La asociacion entre el uso de Fluoxetina e ideaciones suicidas
en los pacientes que la recibian.

Arritmias asociadas al wuso d antihistaminicos como
Terfenamide y Astemizol




Por-gque un efecto
adverso no se/detecta
antes de la
comercializacion del
producto?

Fase 11

Farmacologia

Fase | o
Clinica
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¢ Por qué la notificaeion post-comercializacion?

Si se hace un ECC con 500 pacientes y la RAM es de 1/10.000,

probablemente no aparezca en el ensayo

FARMACOVIGILANCIA

-La Poblacion expuesta:
-Cuestiones éticas ( FASE llI)

-Preseleccion de paciente (no incluyé a ‘ancianos, niflos, mujeres
embar%adas,etc.)

-Uso de drogas concomijtantes

o0 enfermedades asociadas.
A manera de ejemplo ta_experiencia con el uso de fa preparacion

oftalmica-de timolol,-luego-de su comercializacion produjo—mas de 10
muertes por bloqueos cardiacos o asma , cuando se utilizé en pacientes
con enfermedad cardiovascular respiratoria previa que habian sido
excluidos e los estudios previos a su aprobacion.

-Uso de drogas diferentes aprobadas en
diferentes paises.




Recoleccion de-datos:

1950-Uno de los sistemas pioneros fue el creado por la
Asociacion Médica ‘Americana ( AMA) luego de los EA
hemgtolégicos observados /por el uso de cloranfenicol
desde 1950, luego en /1961 la ‘Food and Drug
Adminastrations (FDA) en conjunto con organizaciones
meédicas—nacionates—crea—un—sistema de——informes
denominado ADE ( Advers Drugs Experience )
incluyendo a hospitales nacionales, universidades |,
pequefios hospitales y, sin embargo este sistema
contenia informacion insuficiente y fue discontinuado en
1970.

Recoleccion de-datos:

-1992 /FDA genera, las Guidlines for Postmarketing
Reports of Adverse Drug Reactions.

F_
-1993 la FDA crea el Medical Products Reporting
Program ( Med Wacht Program) con la finalidad de
facilitar el informa de los' ADE a la FDA mediante su
envio telefénico mediante un-sistema de llamas-libres
0 por correo electrénico.

-La FDA crea el Medical Bulletin con el denominado
“Dear Doctor’estimulandose de esta manera la
denuncia de los ADE.




Recoleccion de-datos:

-En 1993 la' FDA ‘crea el Medical Products Reporting
Program ( Med Wacht Program), mediante su /envié
telefénico y un sistema de llamas libres o por/correo
elecg;_énico.

-La implementacién' de /este sistema mostro
rapidamente su utilidad, entre el 3 de junio de 1993
al 30 de septiembre del ' mismo afio se recibieron
1717 reportes voluntaros de ADE, un 77% por correo
electronico, un 21% por FAX y un 2% via MODEM,
el 53% de os mismos fue efectuado por
farmacéuticos, y un 20% por médicos, y un 66% de
los mismos fueron considerados serios ( ADES)

Recoleccion de-datos:

-El sistema de-ta FDA recibi6 entre/1962 hasta 1992 un
total de 750.000 informes de ADE.

-En 1990 se recibian un promedio, de 75.000 informes
de ADE anuales

-En /1992 esta cifra llego hasta 120.000,informes.
-De estos un 88% es efectuado por la industria

-Sin embargo el punto méas dificil de solucionar es que
una gran porcentaje delos ADE-no son informados por

los colegas, en un estudio efectuado en Rhode Island
en Estados Unidos un médico solo informa un ADE al
affo y en otro estudio en Marylan los colegas solo
informan el 18% de los ADE que observan .
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Recoleccion.de datos en
Argentiaa;

-En nuestro pais el Ministerio de Salud y
Accion Social crea mediante\la resolucion N°
706/93 del 21 de Septiembre de 1993 el
Sistema Nacional de Farmacovigilancia con
competencia federal en relaciéon al control y
fiscalizacion de sanidad -y calidad de todo
producto que pueda afectar la salud humana
comprendiendo medicamentos, alimentos,
productos de uso cosmético , de higiene y
tocador, material descartable y tecnologia
usada en medicina.

FARMACOVIGILANCIA

Numero\total de notificaciones & la
ANMAT: A2%61

Efectos Adversos 86.43%
“Fallas de calidad 13.57%

Numero total de notificaciones /04:
2403




RED de
FARMACOVIGILANCIA

El Gobierno de la Ciudad Autbnoma de\Buenos Aires;
mediante la Secretara de'Salud y la Coordinacion de Redes
de Sal#ff crea la Red de Farmacovigilancia eni\los hospitales

del GCABA , dicha Red tiene la finalidad de desarrollar

metodologias de trabajo para aumentar los informes de
eventos adversos y falta de eficacia de medicamentos y
desarrollar frabajos cooperativos, conocer diferentes
problematicas en relacién ala situacion de-cada institucion

y sus actividades de Farmacovigilancia. Se designé un

responsable voluntario de la misma en cada hospital

participante. De este trabajo se obtuvieron, entre otros
resultados, en los primeros dos afios de trabajo 2002-2004,
270 informes de efectos adversos y 94 de falla de eficacia

Departamento de
Farmacovigilancia

www.anmat.gov.ar
Av. de Mayo 869 piso 11°(1084)

Te/fax: 054-11-4-340-0866

snfvg@anmat.gov.ar
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