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Introdução 



• Hipócrates (460-377 aC): “Primum non nocere” 
 
 
• 1848 Primeiro registro de uma reação adversa a  
medicamento. Morte súbita durante anestesia com  
clorofórmio.  

 
• 1937 EUA 107 mortes por insuficiência renal devidas ao excipiente dietilenoglicol 
utilizado no xarope de sulfanilamida. 

 
• 1938 FDA passa a exigir dados de segurança antes da comercialização. 
 
 

 
 

Introdução 



• 1961: Desastre da talidomida – Focomelia  
causada pelo uso do medicamento no 1º trimestre  
De gestação. 
 
 
 
 
 
 
 
 

• 1964 Reino Unido institui o yellow card para notificação de RAM. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

• 1968 OMS cria o Projeto Internacional de Pesquisa Piloto para Monitorização de 
Medicamentos. 

 
 

Introdução 



 
 
 

• 1978 transferência para a Suécia do Programa Internacional de  
Monitorização de Medicamentos da OMS, coordenado pelo  
Uppsala Monitoring Centre. 
 
 
 
 
 
 

• 2001 criado o Centro Nacional de Monitorização de Medicamentos na Unidade de 
Farmacovigilância da ANVISA. Brasil torna-se o 62º país membro do programa 
da OMS. 

Introdução 
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>19milhões de relatos de suspeita de RAM (Jan2019) 

>150 membros 



Conceito e objetivos 

Farmacovigilância é a ciência e as atividades relacionadas à detecção, 
avaliação, compreensão e prevenção dos efeitos adversos e quaisquer outros 
problemas relacionados a medicamentos.  

 

(OMS, 2002) 

 
 

Fomentar 
uso seguro e 

racional 

(OPAS, 2010) 



Definições 

REAÇÃO ADVERSA A MEDICAMENTO 
 

Uma resposta nociva e não intencional ao uso de medicamento e que ocorre 
em doses normalmente utilizadas em seres humanos para profilaxia, 
diagnóstico ou tratamento de doenças. 

(OMS, 2002) 

 
EVENTO ADVERSO A MEDICAMENTO 
 

Qualquer ocorrência médica desfavorável, que pode ocorrer durante o 
tratamento com um medicamento, mas que não possui, necessariamente, 
relação causal com esse tratamento. 

(OMS, 2002) 

 



Definições 

Eventos 
Adversos 

Suspeita 
de RAM 

Reações 
Adversas a 

Medicamentos 

Adesão 

Doenças concomitantes 

Fatores genéticos 
Erro de medicação 

Dieta 

Hábitos Outros fatores 

Medicamentos concomitantes 



Definições 

Classificação das RAMs 

Mecanismo Gravidade 

Expectativa Causalidade 

(Edwards, 2000) 



Definições 

Classificação das RAMs: Mecanismo 



Definições 

Classificação das RAMs: Expectativa 

É aquela cuja 
descrição consta 
na bula do 
medicamento 
(descrito ou 
conhecido) 

É aquela cuja 
descrição NÃO 
consta na bula do 
medicamento 

(não descrito ou 
desconhecido) 
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http://www.anvisa.gov.br/datavisa/fila_bula/index.asp 

http://www.anvisa.gov.br/datavisa/fila_bula/index.asp


Definições 

Classificação das RAMs: Gravidade 

Morte ou risco de morte 

Hospitalização (ou prolongamento) 

Incapacidade significativa ou persistente  

Anomalia congênita 

Evento clinicamente significante 

Evento 
Adverso 

Grave 

Evento Adverso Não-Grave 
= nenhum dos critérios abaixo 



Definições 

Classificação das RAMs: Causalidade 

 Relação causal:  
 

definida, provável, possível, improvável, condicional/não classificado, não acessível/ não classificável 

relação 
temporal 

conhecimento 
prévio do evento 

observado 

efeito da 
retirada do 

fármaco 

efeito da re-
exposição ao 

fármaco 

existência de 
causas 

alternativas 

investigações 
(dados 

laboratoriais) 

Aspectos a serem analisados: 



 
 

Na prática: A Notificação 



 
 

Na prática 



Na prática 

Escopo da notificação 



 
 

Na prática 

Prazo da notificação 



Na prática 

Periweb 

Prazo da notificação 



Na prática 

PV Legislation under 
Public Consultation 

Nov2018 

RDC 04/2009 
Portaria CVS 05/2010 

ANVISA as ICH 
Member 
 Nov2016 

ICH Guidelines 
Implementation 

Nov2021 



http://portal.anvisa.gov.br/rss/-/asset_publisher/Zk4q6UQCj9Pn/content/id/4879013 
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http://portal.anvisa.gov.br/vigimed 

http://portal.anvisa.gov.br/vigimed


 
 

https://cioms.ch/wp-content/uploads/2017/05/cioms-form1.pdf 

Formulário CIOMS I 
Council for International Organizations 
of Medical Sciences  

https://cioms.ch/wp-content/uploads/2017/05/cioms-form1.pdf
https://cioms.ch/wp-content/uploads/2017/05/cioms-form1.pdf
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Gerenciamento de Risco 

Como sabemos que estamos diante de um risco? 

Risco = 
probabilidade de 

ocorrência de 
um dano 



Dados 

Informação 

Conhecimento 

Gerenciamento de Risco 



 
 

Signal: information that arises from one or multiple sources 
(including observations and experiments), which suggests a new 
potentially causal association, or a new aspect of a know 
association, between an intervention and an event or set of related 
events, either adverse or beneficial, that is judget to be of 
sufficient likelihood to justify verificatory action. 
          CIOMS VIII, 2010 

Gerenciamento de Risco 

Detecção de Sinais 



*Designated Medical Events (DME) 
Lista de PTs MedDRA definida pelo EMA que contempla termos médicos cuja causa 
está frequentemente associada a medicamentos (classe farmacológica ou 
terapêutica) 

 

Ex. Acute kidney injury, Agranulocytosis, Anaphylactic reaction, Drug-induced liver injury, Rhabdomyolysis, 
Stevens-Johnson syndrome, Toxic epidermal necrolysis 
 

Disponível em: https://www.ema.europa.eu/human-regulatory/post-authorisation/pharmacovigilance/signal-manage  

Gerenciamento de Risco 

https://www.meddra.org/ 

 
 



Avaliação e 
Confirmação 

Análise e 
priorização 

Validação 
Identificação 

do sinal 

Gerenciamento de Risco 

Análise de casos individuais 
Disproporcionalidade 

Qualidade e credibilidade da informação 
Grau de consistência com o perfil benefício-risco 

Força de evidência 

Dados cumulativos do banco de dados interno e externo 
Estudos com animais e estudos clínicos 
Epidemiologia do evento e da população tratada 
Informações de bula, estimativa da exposição 



Gerenciamento de Risco 

Conhecer o risco e prevenir-se 



Gerenciamento de Risco 

Bula 
Plano de 

Gerenciamento de 
Risco 

Relatório Periódico 
de Segurança 

Brochura do 
investigador 

Termo de 
consentimento 

Tomada de ação 
  



Gerenciamento de Risco 
Notificação às 

autoridades 
sanitárias 

Cartas aos 
profissionais de 

saúde 

PBRER 

Gerenciamento de Risco 

Comunicação 
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PBRER – Periodic Benefit Risk 
Evaluation Report 
PSUR – Periodic Safety 
Update Report 
RPF – Relatório Periódico de 
Farmacovigilância 

RMP – Risk Management Plan 
Plano de Farmacovigilância 
Plano de Minimização de Risco 

Gerenciamento de Risco 

FVG Rotina 

Detecção de 
sinais 

Relatório 
Periódico de 
Segurança 

Intervenção 
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Baixa qualidade 
das informações 
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https://twitter.com/umcglobalsafety  
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