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l.- OBIETIVO

El objetivo del presente documento es Establecer los lineamientos que permitan implementar el
Sistema de Farmacovigilancia en Difem Laboratorios, especificando los pasos y actividades que se
deben realizar para la puesta en marcha y mantenimiento de éste.

Il.- ALCANCE
Este procedimiento tiene alcance sobre el Departamento de Asuntos Regulatorios.

lll.- FUNDAMENTO

® MINSAL. Decreto Supremo N°3/2010. Reglamento del Sistema Nacional de Control de los
Productos Farmacéuticos de Uso Humano.

® MINSAL. Normal General Técnica N°140 sobre Sistema Nacional de Farmacovigilancia de
productos farmacéuticos de uso humano. 2012.

IV.- RESPONSABILIDADES

e Encargado de FV: Es el responsable de:
° Supervisar el cumplimiento del presente procedimiento.
° Velar por la puesta en marcha y continuidad del sistema de FV.
* Participar en la elaboracién, implementacién y evaluacién de planes de mejora, asociados
al presente procedimiento.
° Notificar al ISP toda sospecha de reaccién adversa (SRA) en los tiempos establecidos.
° Preparary enviar al Instituto de Salud Publica los informes periddicos de seguridad.
* Presentar los planes de manejo de riesgo y desarrollar las eventuales acciones que le
indique el ISP.
e Dar respuesta inmediata a cualquier requerimiento de informacién por parte de ISP, en
los plazos que dicha entidad disponga.
° Realizar autoinspecciones del sistema de FV.
* Realizar una continua evaluacién de la relacién beneficio-riesgo de los medicamentos
durante el periodo de post comercializacién y comunicar inmediatamente a la autoridad
sanitaria cualquier informacién que pudiera suponer un cambio en dicha relacion.
° Recolectar la informacién de seguridad de los estudios de post comercializacion
° Recolectar la informacién de seguridad de los estudios post comercializacion y realizar
evaluacién riesgo/beneficio de los medicamentos.
° Notificar a la autoridad sanitaria mediante el formulario la informacion recolectada de los
estudios post comercializacion.

® Departamento Asuntos Regulatorios: Es el responsable de:
e Coordinar las actividades de FV.
° Recibir, recopilar y registrar la informacién de toda SRA recibida de los productos
registrados por Difem Laboratorios.
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e Cooperar en las inspecciones de los organismos reguladores.

® Receptor de la RAM: Es toda persona que pertenece a Difem Laboratorios, ya sea un
visitador médico, un asistente de venta y recepcionista, que reciba informacién de una
reaccion adversa a medicamento deberd completar el formulario con los criterios minimos de
notificacion e informar al Encargado de Farmacovigilancia en un plazo méximo de 24 horas a
partir de la recepcion de la RAM.

V.- DEFINICIONES:
Criterios minimos de notificacién: Todas las notificaciones de sospechas de RAM, deben contar
como minimo con los siguientes datos:
e Paciente individualizable
° lIdentificacion del medicamento sospechoso y la fecha de inicio y término de su
administracion
* Descripcién de la sospecha de la RAM, y su fecha de inicio
e Informacion del notificador

Buenas Practicas de Farmacovigilancia: Normas técnicas que deben cumplirse para asegurar la
calidad e integridad de los datos notificados sobre sospechas de reacciones adversas a
medicamentos, con miras a garantizar su veracidad, para la correcta evaluacién de los riesgos
asociados al uso de medicamentos. Ademds, estas normas incluyen disposiciones sobre la
confidencialidad de la identidad de las personas que hayan presentado o notificado reacciones
adversas, y el uso de criterios uniformes en la evaluacién de las notificaciones y generacién de
sefiales o alertas de seguridad de medicamentos.

Encargado de Farmacovigilancia (EFV): Director técnico o, en su defecto, Asesor Téchico
responsable de llevar a cabo todas las actividades en materia de Farmacovigilancia que
establece la normativa vigente. Es el interlocutor ante la autoridad sanitaria en materia de
seguridad de las especialidades farmacéuticas de las que el TRS es titular.

Evento Adverso (EA): Cualquier incidencia perjudicial para la salud en un paciente o sujeto de
ensayo clinico tratado con un medicamento, aunque no tenga necesariamente relacién causal
con dicho tratamiento.

Farmacovigilancia (FV): Conjunto de actividades relacionadas con la deteccién, evaluacién,
comprensién y prevencion de los efectos adversos asociados al uso de los medicamentos.

Falta de Efectividad Terapéutica (FET): Ausencia de respuesta terapéutica que podria estar
relacionada causalmente bien a una dosis prescrita baja, al no cumplimiento de las condiciones
de prescripcién, a la reduccion de la dosis del farmaco, interrupcidn, interaccién o supervision
inadecuada de la terapéutica.
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Informe Periédico de Seguridad (IPS): Documento preparado por el titular del Registro
Sanitario, cuya finalidad es actualizar la informacién de seguridad de un medicamento y que,
entre otros elementos, contiene informacién de las sospechas de reacciones adversas de las
que haya tenido conocimiento en el periodo de referencia, asi como una evaluacién cientifica
actualizada del balance beneficio-riesgo del medicamento.

Notificador: Profesional de la salud u otra entidad que ha sospechado una reaccién adversa a
medicamentos y la ha reportado al ISP.

Notificacién espontdnea: Comunicacidn espontédnea realizada por un profesional sanitario o
consumidor a una compafiia farmacéutica, a una autoridad reguladora u otra organizacién, que
reune las tres condiciones siguientes.

Que describa una o mds sospechas de reaccion adversa en el paciente.

Que el paciente haya tomado 1 o mds medicamentos.

Que esta notificaciéon no derive de un estudio ni de un entorno de base de datos.

Plan de manejo de riesgos (PMR): Documento que especifica los riesgos relevantes en el uso
de un medicamento y establece un plan para la realizacién de actividades de farmacovigilancia
necesarias para identificarlos, caracterizarlos, cuantificarlos y, en caso necesario, someterlos a
un programa especifico de prevenciéon o minimizacidn.

Reaccién adversa seria: Es aquella que: dé lugar a una anomalia o malformacién congénita;
produzca invalidez o incapacidad permanente o importante; o aquella que amenace la vida o
produzca la muerte del paciente.

VI.- DESCRIPCION DEL PROCEDIMIENTO.

6.1

6.2

Sistema de Farmacovigilancia

6.1.1 Considerando que los titulares de registro sanitario son los responsables finales de
la seguridad y eficacia de sus medicamentos, Difem Laboratorios implementara y
mantendrd un sistema de farmacovigilancia propio, basado en la notificacion
espontanea, cuyo responsable a cargo, en adelante “Encargado de
Farmacovigilancia (EFV)”, se encuentra debidamente notificado al ISP. Ademés, el
EFV debe designar un encargado en calidad de subrogante en caso de ausentarse,
quien debe ser de profesién Quimico Farmacéutico.

6.1.2 Todas las actividades que se lleven a cabo seran coordinadas por el Departamento
de Asuntos Regulatorios de Difem Laboratorios, quien debe disponer de un
sistema documentado que cubra todos los dmbitos de trabajo para poder
garantizar la uniformidad, reproducibilidad y consistencia de los procedimientos
realizados.

Manejo de notificaciones de Sospecha de reacciones adversas (SRA)
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6.2.1

6.2.1

6.2.2

6.2.3

6.2.4

6.2.5

6.2.6

6.2.7

Seran recibidas todas las SRA de las que se tome conocimiento, y en las que estén
involucrados medicamentos comercializados por Difem Laboratorios.
Ademads, seran recibidas todas las notificaciones relacionadas al seguimiento de
casos previos, mal uso o errores de medicacidn, si estdn asociados con sospechas de
reacciones adversas. Las situaciones de abuso o dependencia cuando corresponda a
un efecto no conocido previamente o cumpla alguno de los criterios para ser
calificado grave, la falta de eficacia o fallo terapéutico y los casos de intoxicacién
aguda o crénica, ademas de las sospechas de reacciones adversas a medicamentos
post-comercializacién.
Las notificaciones una vez recibidas deben ser registradas en el Formulario oficial,
posteriormente analizadas y registradas en la base de datos de FV. La recepcién,
registro y analisis de SRA se llevard a cabo segun el procedimiento POS-DT-04
“Manejo de notificaciones de sospechas de reacciones adversas”.
Una vez realizado el punto anterior, se debe elaborar la respuesta al notificador, por
medio de una carta, la cual contiene la informacién de la reaccién adversa
notificada, ademas se deberd adjuntar una anotacién positiva por la notificacién a
fin de estimular la actividad. Esta debe ser elaborada por el EFV.
Toda la informacién generada en la notificacién constituird un reporte tnico, el cual
deberd ser archivado segin el procedimiento POS-DT-05 “Archivo de
documentacién de Farmacovigilancia”.
Todas las notificaciones deben ser enviadas a Farmacovigilancia Difem en un plazo
maximo de 24 horas posterior a su recepcién, en el formulario establecido via
correo electrénico. Ademas, se enviaran cada 3 meses, las planillas locales de datos
de notificaciones con el fin de consolidar la informacion.
Todas las notificaciones deben ser enviadas al Centro Nacional de
Farmacovigilancia, Subdepartamento Farmacovigilancia del ISP segin los plazos
establecidos, mediante formulario electrénico en linea del sistema Red-RAM.
El envio de notificaciones se llevard a cabo segn el procedimiento POS-DT-06 Envio
de notificaciones a la autoridad reguladora”.

6.3 Requerimientos por parte de la Agencia reguladora nacional

6.3.1

6.3.2

6.3.3

Ante la solicitud de informacién de seguridad por parte de la Agencia reguladora,
serd responsabilidad del EFV gestionar el flujo de informacidn de forma inmediata
posterior a la solicitud o en cualquier caso, en un plazo méaximo de 24 horas, a fin de
responder en los tiempos establecidos.

Se debe solicitar una ampliacion de los plazos establecidos, segtn sea la naturaleza
y disponibilidad de dicha informacién. La peticién sobre la ampliacién debera
producirse, en todo caso, antes del vencimiento del plazo de que se trate.

Al terminar la elaboracion del documento solicitado, se debe enviar a
Farmacovigilancia Difem Laboratorios para revision.

6.4 Capacitacién de los responsables farmacovigilancia y todo el personal involucrado
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6.4.1 Con el fin de lograr un sistema efectivo y sustentable en el tiempo, es que se llevara
a cabo la capacitaciéon del personal en materia de Farmacovigilancia. Los
responsables y las actividades a realizar se describen en el procedimiento POS-DT-
07 “Plan de capacitacion de Farmacovigilancia”.

6.4.2 La capacitacion se realizard a los Visitadores médicos, asistentes de ventas y
recepcionista de Difem Laboratorios.

6.5 Auto inspeccién del sistema de Farmacovigilancia

El Departamento de Asuntos regulatorios sera responsable de llevar a cabo las actividades de
autoinspeccion en FV con el fin de dar seguimiento al cumplimiento de los procedimientos
internos y de los requisitos legales. Las actividades a realizar se describen en el procedimiento
POS-DT-08 “Autoinspeccién del sistema de Farmacovigilancia”.

6.6 Informes periddicos de seguridad y Plan de manejos de riesgos

Entre las actividades que deben realizar los TRS esta la elaboracidn y envio al ISP de dos tipos de
documentos; Informes Periddicos de Seguridad y Planes de Manejo de Riesgos, los cuales se
solicitan mediante resolucién para ciertos medicamentos. Por lo general, la solicitud de estos
documentos viene sefialada en la resolucién que aprueba el registro sanitario del farmaco.

La elaboracién de los IPS y PMR se describen en los procedimientos POS-DT-10 y POS-DT-09
respectivamente.

6.7 Actualizacién de la informacién de seguridad

6.7.1 Se debe realizar la modificacién o actualizacién de los folletos y/o rotulos de los
productos, previa solicitud de modificacién a la autoridad reguladora, siempre que
las actividades de FV den como resultado un cambio en el perfil de seguridad del
producto o cuando se estime que es necesario para mantener constante la relacién
beneficio-riesgo.

6.7.2 La modificacién de informacién de seguridad serd particular para cada producto
segln sean las circunstancias que generen dicha modificacién. Ej: inclusion de
advertencias o nuevas reacciones adversas en folleto a paciente y/o profesional,
advertencias y precauciones en rétulos, instrucciones de uso etc.

6.7.3  Todas las modificaciones realizadas deben ser sometidas a Control de cambios.

6.7.4  Para la actualizacidn de la informacién de seguridad y el beneficio/riesgo, se tomara
en cuenta la informacién enviada del fabricante del producto, notas informativas
emitidas por Agencia Sanitarias de alta vigilancia como FDA, EMA, ANVISA, INVIMA,
Agencia espafiola del medicamento; boletines informativos emitidos por el Instituto
de Salud Pulblica, bisqueda de informacion en base de datos como Drug.com;
Pub.med, Cochrane, etc; Informacién post-comercializacién de los productos
farmacéuticos.




Difem

LABORATORIOS

SISTEMA DE FARMACOVIGILANCIA DE DIFEM LABORATORIOS

POS N2 : POS-DT-03

Version: 01

Fecha de emisién: Abril-20 Pagina 7 de 10 Vigencia: ABR 2023

6.8

6.9

Notificaciones de Reaccién adversa seria

6.8.1

6.8.2

6.8.3

Cuando sea recibida una notificacién de reaccion adversa seria, es decir, que sea
mortal o que pueda poner en peligro la vida, implique incapacidad o invalidez grave,
que tenga por consecuencia la hospitalizacion o prolongacién de la misma, serd
responsabilidad del EFV investigar particularmente el caso y determinar un plan de
accion a seguir, en un plazo méximo de 24 horas, a fin de dar respuesta oportuna a
dicha notificacion.

Dentro del plan de accién se debe considerar la evaluacién y seguimiento del caso
que permita entregar mayor informacién respecto de la reaccién adversa.

Los datos del seguimiento deben quedar registrados en el formulario oficial y deben
ser notificados a la autoridad reguladora mediante sistema Red-RAM indicando
“seguimiento”.

Notificaciones de Reaccién adversa grave

6.9.1

6.9.2

6.9.3

6.9.4

6.9.5

Se debe realizar un analisis constante de la relacién beneficio-riesgo sobre la base
de toda la informacién procedente de fuentes de datos apropiadas para el caso.

Se consideran fuentes de datos, toda informacién de seguridad proveniente de la
agencia reguladora nacional, registro de reacciones adversas tanto locales como de
proveedores extranjeros y estudios post-comercializacién realizados en productos
registrados por Difem Laboratorios.

Se debe realizar, ademds, blsqueda de informacién de seguridad de forma
periodica en otras agencias reguladoras sobre nuevas sefiales, riesgos o potenciales
problemas de seguridad que puedan tener un impacto sobre la relacién beneficio-
riesgo del medicamento.

Los hallazgos de informacién deben ser registrados y archivados en la carpeta de
Farmacovigilancia bajo el nombre “Evaluacién B-R” como subcarpeta.

El instrumento bésico establecido para informar periédicamente sobre el balance
beneficio-riesgo del medicamento, es el Informe Periédico de Seguridad, no
obstante, todo problema que surja producto de las actividades de FV y que pueda
afectar la relacién beneficio-riesgo debe ser notificado por el EFV mediante carta a
la agencia reguladora, de forma inmediata posterior a la deteccién del riesgo. Lo
ultimo aplica para todos los medicamentos, estén estos sometidos o no a
presentacién de IPS.
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VIil.- FLUJO DE INFORMACION.

Notificacion de SRA

Farmacovigilancia
Difem Laboratorios

l 1,234

Subdepartamento de
Farmacovigilancia ISP

1: Notificaciones de SRA

2: Informes periddicos de seguridad
3: Planes de manejo de riesgos

4: Otros requerimientos del ISP
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VIil.- FLUJO DEL PROCESO DE TRABAJO.

Recepcidn de
SRA

formulario

Registrar en }

Analisis de
notificacién
Registrar en base
de datos

Retroalimentar al }

notificador

Archivar reporte
de notificacidn

Enviar notificacién a
Subdepartamento de
Farmacovigilancia
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IX.- REFERENCIAS CRUZADAS

e NA

X.- ANEXOS
N/A




