Orientacao para os Titulares de AIM

Qualidade dos casos de RAM

Este documento tem como objetivo identificar os aspetos que assumem maior
importancia na verificacdo de qualidade dos casos de RAM enviados pelos Titulares de
AIM ao INFARMED, LP. para que possa ser atingido um padrdo de qualidade que

contribua para uma detecdo de sinal mais eficaz.

Assim, é imprescindivel que os Titulares de AIM sigam esta orientacdo na criagdo dos
ICSRs (Individual Case Safety Reports) que remetem ao Infarmed e que sado

posteriormente reencaminhados a base de dados de RAM europeia - EudraVigilance.

Este documento devera ser consultado em conjunto com o Note for guidance -
EudraVigilance Human - Processing of safety messages and individual case safety reports
(ICSRs), com o Modulo VI do Good Pharmacovigilance Practices - Management and
reporting of adverse reactions to medicinal products e com a guideline ICH E2B(R2) —
Data Elements for Transmission of ICSRs.
A.1. Safety Report
e Numero de companhia (WWID):
Nuamero corretamente construido com os itens seguintes separados por hifen:
o Codigo ISO pais notificador
o Designagio internacional tinica atribuida a empresa
o Numero aleatorio atribuido pela empresa
e Safety Report ID:
o Codigo ISO pais notificador
o Designagao internacional vinica atribuida a empresa remetente
o Niumero aleatorio atribuido pela empresa remetente

A.1.1. e A.2.1.3. Pais do Notificador

Devera corresponder ao codigo ISO utilizado na construgdo do Numero de Companhia
(WWID) e Safety Report ID do caso.

A.1.2. Pais de ocorréncia

Deverd vir sempre preenchido.
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A.1.4. Tipo de relatério
e Espontaneo
¢ Estudo - se for selecionada esta opcao, o campo Tipo de estudo (A.2.3.3) tem
de estar preenchido.
e Outro

A.1.5.1. Gravidade

Gravidade="sim” para casos graves, devendo também estar assinalado o critério de
gravidade do caso.

Nota: Casos ndo-graves, apenas os que tém critérios de notificagdo imediata.

A.1.5.2 Critério de gravidade

Tipo de Casos Gravidade Critério de Gravidade
Assinalado
(Morte; Risco de Vida;
Graves “Sim” Hospitalizagdo; Incapacidade

(tempordria ou definitiva);
Anomalia Congénita; Outra)

Nao Graves “Nao” -

Casos com critério de gravidade “Morte”: devera ser assinalado este critério para casos
em que a morte do doente possa estar relacionada com alguma(s) RAM (cf. abaixo:
campo B.1.9. Morte do doente)

A.1.6. Data de receciao da informagao inicial e A.1.7. Data de rece¢dao da informacao
mais recente

e Relatério inicial:
o Data de rececio da informagdo inicial = Data de recegdo da informagdo mais
recente (se primeira informagdio obtida pela empresa incluia todos os critérios
minimos)

o Data de rececio da informacdo inicial < Data de rececio da informacio mais
recente (se primeira informagdo obtida pela empresa nao incluia ainda todos os
critérios minimos; Neste cendrio os campos da Narrativa ou dos Comentdrios do
remetente deverdo referir que a informagdo inicialmente recebida ndo tinha os
critérios minimos para notificar).

¢ Relatoério de follow-up
o Data de rececdo da informacdo inicial < Data de rececio da informacio mais
recente
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A.1.9. Notificacao imediata

Devera estar sempre assinalado com “Sim”.

A.1.11. Casos duplicados

Devera estar preenchido a “Origem” (A.1.11.1) e “Nuamero” (A.1.11.2) do caso
duplicado

A.1.12. Casos relacionados

Deverad estar preenchido a “Razdo” (A.1.12.1) e “Nuamero” (A.1.12.2) do caso
relacionado.

A.1.14. Confirmag¢ao médica

Confirmagdo médica = “Sim”: quando o caso ndo é originalmente notificado por um
profissional de satde (mas por doente, consumidor, outro ndo profissional de satade), e
posteriormente é confirmado por profissional de satide ou tem documentacao médica
que sustenta a existéncia de RAM.

Confirmagdo médica = “Nao”: quando o caso é inicialmente notificado por um nao
profissional de satide, e nunca chega a ser confirmado por um profissional de satde,
ou este confirma nao existir(em) RAM(s).

Quando o caso tem apenas como notificador um profissional de satde, este campo
devera ser deixado em branco.

A.2. Notificador (fonte primaria)

A.2.1.4. Tipo de notificador: quem notificou o caso de RAM

No minimo deveré estar preenchida a qualificacao do notificador.

Nos casos de literatura, apenas deve ser inserido o 1° autor do artigo.

A.2.2. Referéncia da literatura

Devera estar sempre preenchida nos casos de literatura e o formato devera obedecer as

Normas de Vancouver
(http:/ /library.vcc.ca/downloads/VCC_VancouverStyleGuide.pdf).

Todos os campos A.2 devem ser preenchidos numa tnica “entrada” (simultaneamente
nome de estudo ou literatura de referéncia e qualificacdo e identificagdio do
notificador). Excegdo para situacdes em que existe mais do que uma fonte primadria.
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B.1. Dados do doente

Critérios minimos:
O relatoério tera que ter, pelo menos, um dos seguintes critérios minimos preenchido:

e iniciais do doente, (este campo ndo devera estar preenchido com UNK,
Unknown, NI ou quaisquer outras iniciais que ndo sejam identificativas do
doente, a excegdo dos casos de literatura);

e sexo do doente;

¢ data de nascimento, ou idade, ou grupo etario do doente.

Devera ser obtida o maximo de informacao possivel sobre o doente, nomeadamente
sexo, um dos dados da idade, peso e altura.

B.1.7. Histéria clinica

Se existir informacdo de histéria clinica ou doencas concorrentes e procedimentos
cirargicos na narrativa, a mesma deve estar codificada em termo MedDRA, podendo

adicionalmente vir detalhado no campo de texto livre criado para o efeito (campo
B.1.7.2).

B.1.8. Histéria Farmacolégica :

Se existir informagdo de histéria farmacolégica na narrativa, a mesma deve estar
codificada neste campo. Os medicamentos concomitantes ou utilizados para
tratamento da(s) RAM ndo sdo inseridos neste campo.

B.1.9. Morte do doente

e A Morte do doente pode estar relacionada com a RAM: preencher o campo
Critério de gravidade do caso (A.1.5.2) com “Morte” e, simultaneamente, pelo
menos uma reagao tem de ter outcome (B.2.i.8) “Morte”.

e A Morte do doente ndo estd relacionada com a RAM: apenas devem estar
preenchidos os campos do menu Morte do Doente (B.1.9). O critério de
gravidade ndo pode ser assinalado como “Morte” e nenhuma RAM pode ter
outcome (B.2.1.8) "Morte”.

Morte do Doente Menu Morte do Critério de Outcome da
Doente Gravidade RAM (B.2.i.8)
O campo A.1.5.2
Nao relacionada com a Preenchido nao pode ser RAM sem
RAM assinalado com outcome “morte”
“morte”
O campo A.1.5.2 Pelo menos uma
Relacionada com a RAM Preenchido deve ser assinalado RAM tem
com “morte” outcome “morte”

B.2. Reacao
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Critério minimo:
Pelo menos uma reacdo em MedDRA LLT, correspondendo o termo MedDRA
escolhido ao termo mais aproximado ao utilizado pelo notificador.

B.2.8. Outcome da reagao

E obrigatério para todas as RAM e deve estar de acordo com o mencionado na
narrativa. Se for “morte”, o critério de gravidade do caso tem que ser "Morte”.

Quando o outcome da reagdo é “desconhecida”, “em recuperacdo” ou “persiste sem
recuperacao”, deve ser realizado o acompanhamento do caso e efetuado pedido de
informacao adicional (follow-up).

B.3. Testes

Se existir informacdo de resultados de testes na narrativa, os mesmos devem ser
codificados em MedDRA, podendo adicionalmente vir detalhados no campo de texto
livre criado para o efeito (B.3.2).

B.4. Medicamento

Os medicamentos deverdo ser codificados por nome comercial, uma vez que num caso
espontaneo de reacao adversa notificado ao TAIM, o nome comercial do medicamento
suspeito é, por norma, do seu conhecimento.

Tendo em consideragdo que a inser¢do do nome comercial do medicamento e do nome
da substancia ativa (DCI ou INN), nos correspondentes campos do ICSR (B.4.k.2.1 e
B.4.k.2.2, respetivamente) é de grande relevincia para o cumprimento de requisitos
regulamentares, nomeadamente para a detecdo de duplicados e identificacdo de casos
de reacdo adversa a um medicamento do mesmo lote, deverdo os TAIM inserir ambas
as informacdes nos campos respetivos, acima referidos (excecdo para os casos de
literatura).

Deverd também ser preenchido o campo relativo ao nome do Titular da AIM (campo
B.4.k4.3).

As classes terapéuticas s6 devem constar na narrativa.

Os medicamentos biolégicos (incluindo os biossimilares) deverdao ter informacao
relativa ao nome comercial e n°. de lote. Todos os esforcos devem ser efetuados para
obter esta informacao.

e Critério minimo: pelo menos um medicamento tem que estar introduzido
com o envolvimento de suspeito ou interagao.

e Todos os medicamentos referidos na narrativa deverdo estar introduzidos
neste campo, consoante o envolvimento: suspeito, concomitante ou interacao.
Os medicamentos referidos na narrativa que sejam considerados histéria
farmacolégica deverdo ser introduzidos no campo respetivo (Historia
Farmacolégica - campo B.1.8).
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Os medicamentos suspeitos ndao devem ser confundidos com os
concomitantes.

Quando sao mencionados na narrativa a indicac¢do terapéutica, data de inicio
e data de fim, ou duracdo da terapéutica, via de administracdo, local de
administracdo, dose didria, etc., a informagdo devera estar estruturada nos
respetivos campos E2B.

A avaliacido da relacdo causal entre a reacdo e o medicamento
suspeito/interagdo, por parte do notificador e TAIM devera ser estruturada
no respetivo campo (B.4.k.18).

Os medicamentos utilizados para tratamento da(s) RAM ndo sdo inseridos
neste campo, devendo apenas ser referidos na narrativa.

B.5. Narrativa do caso

Pelo menos os casos graves deverao ter narrativa. A informacado deve ser apresentada
de forma sequencial, preferencialmente por ordem cronolégica, e devera incluir
informacdo relativa a evolucgdo clinica do doente, medicamentos administrados ou
procedimentos efetuados e outcome do doente.

Deverdo ser desenvolvidos todos os esforgos para obtencao de informagdo adicional
em falta (follow-up). Havendo submissao de follow-up, devera ser mantido o texto da
versdo anterior, devendo a informacao adicional ser colocada no fim desse texto,
antecedida da data em que a informacdo foi obtida, com a referéncia de o mesmo foi
obtida em “follow-up”.

O texto da Narrativa deve conter pelo menos a informagdo relativa aos seguintes itens:

e Dados do doente (Sexo, data de nascimento ou idade ou grupo etdrio)

e  Historia clinica e doencas concomitantes

e Descrigao do inicio e desenvolvimento da RAM

e Data de inicio da RAM e do medicamento suspeito ou interatuante

e FEvolugio da RAM

e Relacdo causal entre o medicamento e a RAM

e  Tratamento da RAM

e OQutra informagdo relevante na avaliagio da RAM

E fortemente recomendavel que seja seguido o modelo de narrativa do Report of the
CIOMS Working Group V disponivel em
http://www.cioms.ch/index.php/component/booklibrary/?task=view&Itemid=&id=47&c

atid=58.
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