La nuova normativa
di Farmacovigilanza




g Perche una nuova

normativa per la farmacovigilanza in Europa?

* Il 5% di tutti gli accessi in ospedale sono dovuti ad una reazione
avversa da farmaco (ADR)

* Il 5% di tutti i pazienti gia ricoverati in ospedale presenta una
ADR

 Le ADR sono al quinto posto tra le cause di morte in ospedale
* In EU sono state stimate circa 197.000 morti per anno per ADR

* || costo sociale delle ADR in EU e di circa 79 miliardi di euro
all’anno

Commission Staff Workmg Document dated 10 December 2008.
Link:http://ec.europa.eu/health/files/pharmacos/pharmpack_12_2008/pharmacovigilance
iavolz_en.pdf %



Le due nuove normative in materia di
farmacovigilanza

¢ Direttj
entrata

siappliqd T.a nuova normativa si applica da luglio 2012
proced

riconos

* Regolamento 1235/2010/EU
entrato in vigore: 02/07/2012 0

si applica ai medicinali autorizzati EURGPEAN MEDICINES AGENCY
tramite procedura centralizzata SCIENCE MEDICINES HEALTH

Tutto il titolo IX (artt. 129, 130, 131, 132, 133,134) del Dl.vo
219/2006 sara sostituito dalla nuova normativa
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Obiettivi

Promuovere e proteggere la salute pubblica riducendo il numero e la gravita delle ADRs e
migliorando I'uso dei medicinali tramite:

1. Ruoli e Responsabilita chiari per tutte le parti coinvolte

2. Assicurazione di un sistema europeo robusto e rapido nel prendere le decisioni necessarie
in materiadi FV

3. Incremento della partecipazione dei pazienti e degli operatori sanitari

4. Miglioramento dei sistemi di comunicazione sulle decisioni prese e loro giustificazione
+ Aumento di trasparenza
* Migliore informazione sui medicinali

5. Aumento dell’efficienza dei sistemi di FV

6. Rafforzamento della Rete Europea di FV

7. Rafforzamento dei Sistemi di FV aziendali

8. Aumentata proattivita / programmazione delle attivita da condurre

9. Riduzione di duplicazione delle attivita
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INQUADRAMENTO NORMATIVO

|l testo di riferimento per la Farmacovigilanza in Italia e rappresentato dal
Decreto Legislativo 24 aprile 2006 n. 219, in particolare dal Titolo IX, che
recepisce in ltalia la Direttiva 2001/83/EC.

Tale decreto non si applica alle segnalazioni di ADR riscontrate in corso di
sperimentazioni cliniche, mentre € valido per le segnalazioni di ADR negli
studi osservazionali.

Art. 129: Definisce il ruolo e i compiti dell’AIFA, cui il sistema nazionale di
farmacovigilanza fa capo.

Art. 130: Disposizioni concernenti il titolare dell AIC (Obbligo di registrazione
e notifica ADR, individuazione di un responsabile del servizio di
farmacovigilanza, Presentazione dei rapporti periodici di aggiornamento
sulla sicurezza...)
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INQUADRAMENTO NORMATIVO

" A 131: Compitt del Responsabile del servizio di tarmacovigilanza
dell” azienda titolare dell” AIC.

Art. 7320 Obblight a carico delle strutture e degli Operatort Sanitart e

successivi adempimenti dell” ATFA:
*  nomina Responsabile di Farmacovigilanza della strutturay

*  o0bblighi e modalita di segnalazione per gli operators sanitars;

*  insenmento della  segnalazione nella  banca dati  (Rete Nazionale di
Farmacovigilanza), conservazione schede, modalita di aggiornamento;

*  ruolo dell” AIEA nel garantire [ immediata disponibilita delle informasioni al
titolare dell” AIC e [ inserimento delle ADR gravi nella rete Endravigilance.

Art. _133: Sospensione, revoca o modifica di una AIC per ragiont di

farmacovigilanza.

Art. 134: Accertamentti sull” osservanza delle norme di farmacovigilanza.




La segnalazione delle ADR

Chi pud segnalare una reazione avversa (ADR) da farmaco?

Medici, farmacisti, infermieri, altri operatori sanitari, pazienti etc...

Come viene fatta la segnalazione?
*CITTADINO: scheda per la comunicazione di effetti indesiderati
*OPERATORE SANITARIO:

sscheda unica di segnalazione di sospetta reazione avversa a farmaci e vaccini;
sscheda di segnhalazione vaccino pandemico;

sscheda di segnalazione ADR a prodotti a base di piante officinali e a integratori
alimentari.
A chi vanno inviate le schede di segnalazione?

La scheda compilata va inviata al Responsabile di Farmacovigilanza della Struttura

Sanitaria di appartenenza o dell’ Azienda Sanitaria competente per territorio.

Dove si pud reperire il modello della scheda di segnalazione di ADR?

- Dal sito internet dell’ AIFA: www.agenziafarmaco.gov.it



/

_———___ La Frarmacovigilanza oD

D.Lgs. 219/2006 TITOLO IX articolo 132

| responsabili di farmacovigilanza provvedono, previa verifica della
completezza e della congruita dei dati all'inserimento della segnalazione,
entro e non oltre sette giorni dalla data del ricevimento della stessa, nella
banca dati della rete nazionale di_ farmacovigilanza e alla verifica
dell'effettivo inoltro del messaggio, relativo all'inserimento, alla regione ed
alla azienda farmaceutica interessata.

| responsabili di farmacovigilanza, dopo aver inserito la segnalazione nella
RNF, comunicano al segnalatore lavvenuto inserimento e il codice
numerico rilasciato dal sistema cui far riferimento per l'invio di successivi
aggiornamenti.

In caso di reazioni avverse ad esito fatale, il responsabile di
farmacovigilanza € tenuto ad acquisire dal segnalatore una dettagliata
relazione clinica da trasmettere all AIFA entro 15 giorni.

| responsabili di farmacovigilanza agevolano la ricerca attiva da parte dei
responsabili del servizio di farmacovigilanza delle aziende farmaceutiche di
informazioni aggiuntive sulle segnalazioni.
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Quali sono stati i
cambiamenti

Comunicato del 06 luglio 2015
Farmacovigilanza. Obbligo segnalazioni avverse entro 48h. Il Decreto in Gazzetta Ufficiale

Il provvedimento recepisce le direttive europee sulla farmacovigilanza. Tempi ridotti a 36

ore per segnalazione di sospette reazioni avverse ai vaccini. Pazienti incoraggiati a
segnalare e piu trasparenza tra le novita.

DECRETO GU n.143, 23.06.2015
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Principali cambiamenti apportati della
nuova legislazione

modifica della definizione di ADR

maggiore coinvolgimento nella farmacovigilanza dei pazienti e
dei cittadini

rafforzcamento della banca dati Eudravigilance in cui vengono
raccolte le segnalazioni di sospette reazioni avverse provenienti
da tutti gli Stati membri dell’EU

maggiore trasparenza e tempestivita delle informazioni importanti
sui problemi di farmacovigilanza
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Principali cambiamenti apportati della
nuova legislazione

obbligo di “monitoraggio addizionale” per i medicinali contenuti
nell’apposito elenco tenuto dal’EMA

possibilita di imporre ai titolari di AIC, al momento della
concessione della stessa o successivamente, di condurre
ulteriori studi sulla sicurezza e/o sull’efficacia del farmaco

istituzione all’interno delPEMA del Comitato di valutazione dei
rischi per la farmacovigilanza (Pharmacovigilance Risk
Assessment Committee — PRAC)
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Definizione di reazione avversa

Reazione, nociva e non intenzionale, ad un medicinale impiegato alle dosi
normalmente somministrate all'uomo a scopi profilattici, diagnostici o terapeutici o
per ripristinarne, correggerne o modificarne le funzioni fisiologiche

Vecchia defin1zione

Effetto nocivo e non voluto conseguente all'uso di un medicinale

- conformemente alle indicazioni contenute nell’autorizzazione all' immissione
in commercio (on-label)

- agli errori terapeutici

« agli usi non conformi alle indicazioni contenute nell’autorizzazione
all'immissione in commercio, incluso il sovradosaggio, I'uso improprio, I'abuso del
medicinale,

3 ] ] ] ] ] ]
all’esposizione per motivi professionali. Nuova definizione




Definizioni

Overdose: somministrazione di una quantita di medicinale,
assunta singolarmente o cumulativamente, superiore alla
massima dose raccomandata secondo le informazioni
autorizzate del prodotto.

Off-label: uso non in accordo con le indicazioni di impiego
autorizzate (esclusa L. 648/96).

Misuso: usato intenzionalmente in modo inappropriato.

Abuso: intenzionale uso eccessivo del medicinale, sporadico o
persistente, accompagnato da effetti dannosi fisici o
psicologici.

Esposizione occupazionale
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- Tipologia di ADR da segnalare

“ medici e gli altri operatori sanitari sono tenuti a segnalare tutte le sospette
reazioni avverse gravi o inattese ...

Vanno comungue segnalate tutte le sospette reazioni avverse osservate gravi, non
gravi, attese ed inattese da tutti i vaccini e dai medicinali posti sotto monitoraggio
intensivo ed inclusi in elenchi pubblicati periodicamente dall’ AlFA.

Vecchia normativa

| medici e gli altri operatori sanitari sono tenuti a segnalare le
sospette reazioni avverse di cui vengono a conoscenza nell'ambito

della propria attivita.

Nuova normativa
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on'lfai'a/ggio intensivo vs Monitoraggio addizionale

Monitoraggio intensivo: segnalazione

le reazioni gravi, non gravi, attese o
Inattese.

Monitoraggio addizionale:
Farmaci sottoposti ad un monitoraggio ancora pit intenso rispetto agli altri medicinali, in quanto le
informazioni di sicurezza sono limitate.

Un medicinale € sottoposto a monitoraggio addizionale

*se contiene un NUOVo Principio attivo autorizzato nell’ UE, dopo il 17 gennaio 2011;

*se ¢ un medicinale biologico, come un

ato da plasma (sangue), per il quale €
disponibile una limitata esperienza succes ercio;
*se al medicinale & stata rilasciata un’ autor? a condizioni” (nel caso in cut la ditta che
commercializza i1l medicinale sia tenuta a for azioni sullo stesso) o se € stato autorizzato
in circostanze eccezionali (se vi sono ragioni s i la ditta non puo fornire dati completi);
*se la ditta che commercializza il medicinale € te re ulteriori studi, per esempio per fornire
nuove informazioni sull’ uso del medicinale nel lu ine o su un effetto indesiderato raro osservato

nel corso degli studi clinici.

Anche altri medicinali possono essere sottoposti a monitoraggio addizionale, a fronte di una decisione del
comitato per la valutazione dei rischi nell’ ambito della tarmacovigilanza (Pharmacovigilance Risk Assessment
Conmuittee, PRAC) dell’ Agenzia europea per i medicinali.
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EUROPEAN MEDICINES AGENCY

SCTENCE MEDICINES HEALTH

25 April 2013
EMA/244682/2013

‘l___-__-—'——'_'—-—-—__

Prima

Elenco europeo dei medicinali sottoposti a monitoraggio addizionale

pubblicazione:

Aprile 2013

Medicinali sottoposti a monitoraggio addizior

L'Unione suropaa (UE) ha intradotts una nuosva praocadura per contras:

che sono sottoposti ad un attento monitoraggio da parte delle autorital

E dizpanibile un 2lencs suropes dei madicinali sottoposti 3 monitoraggio addizionale. L'Agenzia

europea dei medicinali ha pubblicato questo elenco la prima velta nellaprile 2013; l'elenco &

=aggiornats ogni meze dal PRAC.

Wn medicimale pud essere incluso nell'zlenco al momento dall’ap provazione allfimmissione in
commercie o in qualsiasi altro momento nel suo ciclo vitale. Un medicinala & sottoposto a monitoraggio

addizionale per cinque anni o fine a quando il PRAC non decida di eliminarlo dall’slenco.

ornamento

Agg

mensile

sono definiti "medicinali sottoposti 3 monitoraggio addizionala”.

I medicinali sottoposti a monitoraggio addizionale recano sul foglio illustrative «
destinate agli operatori sanitari (cio& il riassunto delle caratteristiche del prodol

rappresentato da un triangolo nero capovelto, corredato da una frase esplicativ
vMedicinaIe sottoposto @ monitoraggio addizionale.

1l triangsls ners zard wsats in tutti gli Stati membri dell'UE par identificare i me
monitoraggio addizionale. Sara presente sui fogli illustrativi dei medicinali inter

dall"sutunna 20132, Man =ard imvece stampato sulla confezione asterna né sull’a
Cosa significa il triangolo nero?

Dope la lore immissione sul mercate dell'VE, tutti i medicinali sone sottoposti a
medicinali contrassegnati dal triangele nere sono sottoposti a un monitoraggi
rispetto agli altri medicinali. Queste perche le infermazioni disponibili sul medic
ad esempio perche il madicinale & stato commercializzato solo di recente o per

impiege nel lunge termine sene ancora limitati, Cie men significa che il medicin
Un medicinale & sempre sottoposto a menitoraggio addizionale nei seguenti cas
* se contiens um nuove principio akttive autorizzato nell'UE dope il 17 gennaio

+ se & un medicinale biclogico, come un vaccino o un medicinale derivato da

gquale & disponibile una limitata esperienza successiva allimmissions in com

+  se al medicinale & stata rilasciata un"autorizzazione "subordinata a condizie
ditta che commercializza il medicinale sia tenuta a fornire ulteriori informaz
stato autorizzato in circostanze eccezionali (se vi sono ragioni specifiche pe

fornire dati completi );

* se |aditta che commercializza il medicinale & tenuta a svolgere ulteriori stu
fornire nuove informazioni sull'uso del medicinale nel lunge termine o su wr

rare osservato nel corso degli studi climici.

Anche altri madicinali possono essere sottoposti a monitoraggio addizionale, at
del comitate per la walutazienes dei rischi nell’ambite della farmacovigilanza (Fh

Assessment Committee, PRAC) dell’Agenzia europea per i medicinali.

T Westferry Cincus » Canary Wharf « London E14 4HE » United Kingdom
Teleghene +44 (0)20 7416 B400 Facsimile +44 0 7523 7129
E-mall info@ema.curopacy YWebsite wyww . EMa. europa.eu

AN agan

iZ) European Medicines Agency, 2013. Reproduction is suthorised provided the source |

Possono esserci ritardi tra la dacisione di inserire o togliere un medicinale dall’elence e l'immissiona sul
marcato del fogliso illustrative aggiornats. Quasts parché la graduale sestituzione delle scorts gia

presenti sul mercato dell'UE con il foglio illustrative aggiornato richiede del tempo.

L'elenco aggiornato dei medicinali sottoposti 2 monitoraggio addizionale & sempre disponibile sul sito
web dell’Agenzia europea dei medicinali ed & anche pubblicato dalle autoritd competenti in materia di

medicinali negli Stati membri dell 'UE. L'elenco & sottoposto 2 revisiona con cadenza mensile.

Per ulteriori informazioni. vedere I'elenco dei medicinali sottoposti a monitoraggio addizionale,

In elenco per

minimo 5 anm

Perche i medicinali sono sottoposti a monitoraggio dopo essere stati

approvati?

Le autoritd competenti europee decidono di autorizzare i medicinal

benefici sulla base dei risultati di studi clinici.

Solo i medicinali che hanno dimostrato di avere benefici superiori =
commercializzati. In queste modo i pazienti hanno accesso alle ter

escere esposti a effetti indesiderati inaccettabili.

li studi clinici sone condotti su un numero relativamente piccolo o
limitate, I pazienti che partecipane agli studi clinici sone selezionat

condizioni controllate.

MNella reale pratica clinica, il medicinale sara utilizzato da un grupp:
diwersificato. Questi pazienti potrebbero essere affetti da altre mal
altri medicinali. Alcuni effetti indesiderati mene frequenti si posson

medicinale & usato a lunge da un numero elevate di persone.

E quindi fondamentale che la sicurezza di tutti | medicinali sia cont

lore com mercializzazione.

Dopo cha un medicinale & stats immes=s sul mercats vengens com
monitorare |"esperienza del medicinale nel conteste reale. Le autor
da vicino quests informazioni per accartarsi che | bensfici dai madi

lore rischi.

MNell'UE somo usati gli stessi metodi di monitoraggio, per permetten
condividere le inform azioni raccolte nei singoli paesi dell'VE. In que
hanno a disposizione molts informazioni su cui fare affidamento pe

permette all'occorrenza di intervenire rapidamente al fine di garam

esempio fornendo avvertenze speciali per i pazienti & gli operatori

impiego del medicinale.

Segnalazione di effetti indesiderati

La segnalazione di effetti indesiderati sospetti 2 un importante strumento per raccogliere ultariori
imformazioni sui medicinali commercializzati. Le autoritd competenti tengono conto delle segnalazioni di
effetti indesiderati oltre che di tutte le informazioni gia in loro possesso per avere la certezza che i
benefici dei medicinali continuine a essere superiori ai lore rischi e per adottare all'occorrenza le misure

necessarie.

1 pazienti e gli operatori sanitari sono invitati a segnalare effetti indesiderati sospetti osservati con
qualsiasi medicinale. Ai zensi della nuova legizlazionz in materia di farmacovigilanza, i pazienti che ls
desideranc hanno il diritto di segnalare effetti indesiderati sospetti direttamente alle autorita

gli affetti

indesiderati di un medicinale devono essere riportate nel foglie illustrative e nel riassunte delle

competanti in materia di meadicinali dzl propris passa. Le inforr i su come I

caratteristiche del prodotts di ciascun meadicinale.

1l triangeole nero permette di identificare rapidamente i medicinali soggetti a monitoraggio addizionale.
1 pazienti e gli operatori sanitari sono vivamente incoraggiati a segnalare ogni effetto indesiderato
sospetto esservate con | medicinali contrassegnati da questo simbelo, affinché sia possibile analizzare

im maniera efficace qualsiasi nuova informaziona emergente.
Intreduzione del nuove sistema europeo

1l concetto di monitoraggic addizionale e il simbolo nero sono stati introdotti dalle nuove norme dell’'UE
sul menitoraggice dei medicinali ai fini della loro sicurezza d'uso, chiamate "legislazione in materia di

farmacovigilanza”, entrate in vigore nel 2012.

Tutti i medicinali autorizzati dopo il 1 settembre 2013 e che saranno sottoposti a monitorag gio
addizionale saranno contrassagnati dal simbolo nero sul foglio illustrativo e sul riassunte delle

caratteristiche del prodotto al momento della lore immissione sul mercato dell'UE.

La legislazione riguarda i medicinali autorizzati nell'UE dopo il 1 gennaio 2011. Pertanto, ci sard un

periode di transizione per i m nali autorizzati tra gennaio 2011 e agosto 2013, durante il quale i

fogli illustrativi aggiornati sostitwiranno gradualmente le vecchie scorte presenti sul mercato dell'UE.

Mel caso in cui sia pravista la distribuziona di materiale informativo ai pazienti e agli operatori sanitari
su un medicinale sottoposto a monitoraggio addizionale, tale materiale conterra informazioni relative

alla sua condizione di medicinale sottoposto a monitoraggio addizienals.



Schede di segnalazione
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SCHEDA UNICA DI SEGNALAZIONE DI SOSPETTA REAZIONE AVVERSA (ADR)
(= compias 5 cura ded medicf o diegh alfr opersi saniian e da imviare &l Responsabie ol Brmecovipians= dals siudus sanfans of qopadenensa )

Scheda cartacea
operatore sanitario
(DL 95/2003)

;ﬁl';""_:-s'“'- . oATA D1 MasTITA rR====41 | DATA MEORGENZA REAZIONE [ CRUGINE STHICA |oODIDE SEGNALAZIONS
. DESCRIZIOME DELLA REAZIONE ED EVENTUALE DIAGND Sl 50 ! segrafaies £ un medies 7. BRAVITA' DELLA READONE:
| BRAVE

OSPEDALIZZAZIONE O FROLUNGAMENTO OGPED.
PIVALIDITA GRAVE OFERMANENTE

[1 HAMESED N PERICOLD DI VITA

[ ANCMALE COMGENITE' DEFICIT NEL NEDNATD

L NOM GRAVE

ECrErament Son0 Rl e pegui

8. EVENTUALI E3A8 04 LABORATORIO RILEVANTI PER ADR: rporfar: rsulad © dats in cul gf - E2ITO

E REQLUZIONE COMPLETAADR L _J/_J/__
& RIEOLUZIONE COR POS TUM
! MIGLICSAMENTD

S

0. ATCH] INTRAPRESE: sosciflcas

In case i sospensione compliare [campl da 18 a 39

! READIONE MNVARINTA O PEGGIORATA

=

VRS 53 FEATIONE IVPEMES

I farrvac o jpud eere contibulto
nion dovels & famacs

b CRUSA S(ONOSCE

) MION DISPONIBILE

INFORMAZIONI SUL FARMACO

HY COADMMArrm 8o CETTr i s sabe o e e

A 12 LOTTO, 12, OSACO HOVNE
S via D TRAZIONE B DURATADELLUSO: e AL
[=1] 12 LOTTO, 13, BOSAST HDIE
B A DL TRAZIGME A DURATA DRSO DAL B
=1 12 LOTTO 13 DORAGEODIE
S via D TRAZIONE B DURATADELLUSO: e AL

" Wel cas o dil vax cdal spockficar anche i ramero: off dosl ofe

B I R &0 B S TATO SO&PESOT
7. Lk REASIONE E MIGLIORATA DO LA SOSPENSIONET

B8 IL FRANACD £ STATO MPRESDY

. SOND MOCONPRRS | SNTOM BORD LA REONMIKISTRAZONET

ol i fdameo @ lorw dells semmsinisirariong

A Bl MD [E- RN & 5lino
A Bl MD B:51f md &:8ling
LS 1RN ] B:50f Mo e:sling
LS 1RN ] B:50f Mo e:sling

nUER

. INDICAZIONI O ALTRO MOTNWD FER CUI IL FARBIACD £ STATO USATO:

2. FARMAZON CONGOMITANTE], DO3AHEK, V1A DI SOMMINIETRAZIGNE, DURATA DEL TRATTAMENTS

2. U0 CONGOMITANTE Dl ALTRI FROD:OTT] & BASE DI FIANTE OFFICIHALL, OMECPATIC|, INTESRATORI ALIMENTARI, ECC. (Speaicare]

lprecedent’ alfs scmminisiragions]

[23. CONDIZIONI COMCOMITANTI PREDISPONENTI (5 N fSMTMSC0 SOSDST0 & LN WaGoing Mponars [ansmnesl od evenival vaooin! semminisiat nels 4 settimane

INFORMAZIONT SULLA SEGNALAZIONE

B4, GUALIFICH DEL SEANALATORE

EE DATI DEL TEANALATORE

O MEENG O Bl MEDGIG GENERALE O PEDUATHA D LIBERA 8081 Ta

HOME E GOShiOME

) M () oA E DL ALIERG 5 Pt o

i AL

O i i ETA 55 A Fiach

TEL E Fad LJA.I_L

(8. DATA DI COMPILADIONE

ET.FIRMA DEL SEGNALATORE

[p8. CODCE ABL

PR FIRMA DEL RE3PONIABILE DI FARMACOVIGILANZA

\



N Raad (ot (35
ARttt

/ m JONE DI SOSPETTA REAZIONE AVVERSA (ADR)
J fa

(FA: www.agenziafarmaco.it/

21. NDICAZIONI O ALTRO MOTIVO PER CUI IL FARMACO E STATO USATO (g istiere 5o rilenmento 3 frmac) ngicall prececentements):

a0
e [
[ wonoscuts 168 ALLATTAMENTO N
Ortveste O 2tieate 0 2 trimeatrs s Ow 2 NTER (nacare | nome 0 SDECAVS magcinge o 08 QEnerco) RIpoTare §umars O 1om pir 13CCn & Medcnas Dooge)
. DESCRIZIONE DELLA REAZIONE ED EVENTUALE DIAGNOSI (*se / segnaatre. ¢ un meckcd)
- ~ anomo I x4 oonaomosreauenzs (spectcare [T
26.via oo sowmermrazione || 20 oumamacewvuse: sa A
poaramwcot imrotoriir O s Owno 20 LA REAZIONE ' MIOUIORATA DOPO LA 101PENHONE? Os @wno
201 FARMACO E' 1TATO RIPRE 807 Os Owo " wu Os Owno
7.INDICARE $E LA REAZIONE OSSERVATA DERIVA DA: 8. GRAVITA' DELLA REAZIONE:
ENTEAZIONE IRSRORE TEUPEITC GRAVE s normo [ u comomosreauenza (specitcars 1T
0/ A8Uso o wsuso DECESSO OSPEDALZZAZIONE O PROLUNGAMENTO
0 0FF AL O OveRoosE INVALDITA GRAVE OPERMANENTE HA MESSO IN PERICOLO DIVITA 3 vaonommerzons I o oummacewuio o I O
CONGENTEDERCIT TRA
[ ESFOSTIONE PROFESSONALE ASQuALE WELHEONITO AL AR
NON GRAVE marasmcosmrotorsir O s Owo 28 LA REAZIONE " WOLIORATA DOPO LA S08PENNIONE? Os Owno
mﬂuu!ﬁtmmummuHMMM(wmrmeunwwm — | musmwmcosmronessir O s Owo n A Os Bwo

NS S0 @ VIOTN $0RCACES e I NUMED O 00N &0 O MmO, 10ra & § 50 013 SOMMINIEYITIoNS

31. NDICAZION! O ALTRO MOTIVO PER CUI IL FARMACO E STATO USATO (J¢ efire G0 mimen0 & frmic) noicay QU sopra):

T1_ AZIONT BITRAPRESE (speciicars):

A: o:
2 Al TI A BASE DI PIANTE OFFICINALL INTEGRATORI ALMENTARL 2cz. (specificare)-
=

I cas0 O saspensine comphare | camp 08 178 20
INFORMAZIONI SUI FARMACI
RCE MRCKNER COW QNGO RIDIATE )NUTETD O K0 DI VGG & MESCNaN DG

o n (58 #famaco sospetto & P =} 5 7 4 senmane
12 FARMACON SOSPETTON (indcare # L Lol :

==
~I 1omo [ e corscoommeaveas (pectcxe) [
1 viaoniowmntrazone | teoumamacewueo: o [0 A 34 ALTRE INFORMAZION!
mamswcosmaotorer O s DOwo 13, LA REAZIONE £ WIOLIORATA DOPO LA 10IPENIIONET
waramcos manrerst?r D8 DOwo . A

INFORMAZIONI SULLA SEGNALAZIONE E SUL SEGNALATORE

sl sacomo [ e owsonormeaeea (sectcre [

35 DIDICARE SE LA REAZIONE E STATA OSSERVATA NELUAMBTODt [ Progetto o Farmacovighanza Attiva O Rogistre Farmaci
1hvaosowmamrazone | owamacewuse o [0 A O stusio Omenazonse, spectcae tow stee tpocga umes

57. DATIDEL SEGNALATORE )02 o8/ sagnaistve SOn0 ¥atistl i mood confiaenzisie)

warswcos manorerr s Dwo e o0PO LA Os Owo 3. QUALIFICA DEL SEGNALATORE L MEDICO OSPEDAUIERO ?
naramacormanRerss? E 8 Owo n A Os Owo Dusocowzocnacansras [ PEDWTRA LSERA SCLTA Nowz scogvons [T

0O seciausTa @ meico DisTRETTO
ol setomo [0 1 oorscaormeauenas (wectcre) [0 Erlmwmmr B wezrviERs

Oov  Dammo ppecre: I e
15 viaonsomesimrazons | touamacswmee: oac [0 A

e e rac I suac [0

1urasmacoE a0 t0reso?r [ 8 [ NO 12 LA READONE £ MIGLORATA DOPOLA TOIPENIONET
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Scheda cartacea

cittadino
(allegato B, DM 1991)

Modelio di scheda per la comunicazione di effefii indesiderail dal cittadino
Comunicazione di efferti indesiderati dei farmaci
(da compilarsi a cura del Cirtadino & da trasmettere al Responsabile di Farmacovigilanza

1)

Quale reazione indesiderata ha osservato?

2) Quandge?
3) Quanto & durata?
4] Quali medicinali stava 5) Quante | &) Ca quando
prendendo? volte al di? tempo? 7l Per quale disturbo?
a fiale
b supposte
[~ uso locale
per bocca
(=]
f
a8) Il farmaco |e & stato prescritto dal medico? Sl NO
9] L'aveva gia preso in passato? sl NO
10}  Ha mai avulo la stessa reazione? Sl NO
11}  Con quale medicinale?
12) Chi & il suo medico curante? (Cognome, nome, indinzzo e telefono)
13) Lo ha informata? Sl NO
14)  Come & stata curata |a reazione?
- sospeso | medicinale =l NO
- ridotta la dose Sl NO
altro (specificare)
15)  Adesso la reazions & scomparsa? (barrare la risposta desiderata)
5| completamente HNON del tutto NO
Indirizze & numers di telefono del pazientes Diata
FIRMA

i

!



uova scheda elettronica cittadino

it Tl il T i

AFA

Scheda per il di Il di af: © vaccini

Chi haavutolareazione? 1o [ Miofigho/a [0  Altrapersona[d

Iniziali (Nomeecognome) Datadinascitaoeta’ Sesso MO F[0
Peso(kg) Alezzafem) | Data ultima mestruazione
Gravidanza: 1* trimestre [ 2* rimestre [J] 3* trimestre [] Sconosciuta [T] Allattamento  si[J] No [0

e e
=3

La reazione avversa deriva da un errore (es. sbaglio di farmaco, di dose, via di somministrazione) ]
La reazione avversa deriva da un uso eccessivo del farmaco

Quando sono iniziatii sintomi? (indicare lo data) |
Quanto grave @ statala reazione?  [T] Non grave

[T Ricovero in ospedale (3 pericolo di vita [2) invalidita permanente
[0 oifetto alla nascita O morte
Quanto hainfluito la reazione sulla qualita di vita? indicare un valore da 1 per niente) a 10 (moltissimo):
Scegliere valore
Qumtoédum.?-
Ha utilizzato dei farmaci o altro per curarela reazione?
Adesso lareazione avversa e?

[risoita [ Risoltacon conseguenze [0 Migliorata [0 Non ancora risoita [0 Non so

‘3.Informazioni sui farmaciassunti

Informazionisul/i farmaco/i m¥mmmmmoh reazione
TIormoc Saspetton 5000 P U30Te U JOgI0 0P gRNtRD.

1. Nome del farmaco I N. Lotto (se conascivo) [N

Prescrittodal medico? [[si  [ENo

Datainizio assunzione [ Data fine assunzione I

Quante volte al giorno? [ Come (per bocca, Infezione, uso cutaneo, ecc)? SN

Per quale motivo? [0

Il farmaco & statosospeso a causa della reazione awersa? [ si [T nNo

Il farmaco era statopresoin passato? [ i [J No Era awenuta la stessareazione? [ si [0 No

2. Nome del f; PN, Lotto i |
Prescrittodal medico? [s [ No
Data inizio assunzione ata fine assunzione |1

Quante volte al glorno? [ Come (per bocca, Iniezione, uso cutaneo, ecc)? N
Per quale motivo? [0

1l farmaco & statosospeso a causa della reazione awersa? [0St [I] No
Il farmaco era statopreso in passato? [I]si [ No Eraawwenuta la stessareazione? [ si [ No

Oltre al /i indicati in p! farmacio p {

erbe

i

“"“u 4o A ctate ax‘ oy e 2 .g .No

Nel caso in cuifo pp direil @s Eno
Weiso widtco

Se Si, potrebbe Indicare le seguenti informazioni relative al suo medico curante:
Nome S Cognome [N
IMlnzzo- Numero di telefono .

indica Itre malattie del i iatte croniche]

Nome [ Cognome ||

Indirizzoe telefono |

Indirizzoe-mail |

Astai I Regione I

Data compilazione | Fima |
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Principali modifiche della scheda unica di
segnalazione

Dati aggiuntivi sul paziente

1.a. PESO (kg) 1.b. ALTEZZA (em) 1.e. DATA ULTIMA MESTRUAZIONE 1.d. GRAVIDANZA [] sconosciuta 1.8. ALLATTAMENTO

[J1°trimestre [ ] 2°rimestre [ ] 3°timeste [J] SI [ NO

Dati aggiuntivi sulla reazione osservata

SE LA REAZIOME OSSERVATA DA: 8. GRAVITA' DELLA REAZIONE:

INTERAZIONE [1 ERRORE TERAPEUTICO GRAVE
0 ABUSO O MisUso ] DECESSO ] 0SPEDALIZZAZIONE O PROLUNGAMENTO
(1 INVALIDITA' GRAVE O PERMANENTE [1HAMESSOIM PERICOIODIVITA

(] ANOMALEE CONGENITEDEFICIT NELNEONATO | [[] ALTRA COMDIZIONE CLINICAMENTE RILEVANTE

[] OFF LABEL 1 OVERDOSE
SPOSIZIONE PROFESSIONALE

[ NON GRAVE
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Principali modifiche della scheda unica di
segnalazione

Dati sui farmaci concomitanti

22. FARMACC/| CONCOMITANTE (ircfuere ¥ rwine defls speuialia et e’y o us geneg u’). Fporer e Truener o of ol per vaouind e ool Dinfugis
A) 23.L0TTO 24, DOSAGGIDTNLGUINZA (spaciicars,

25, VIA DI SCMMINISTRAZIONE 2€. DURATA CELLUSO: DAL AL

7. L FANMACO C STATO SOSPLSOT = [Ono 20. LANCAZIONE C' MIGLIONATA DOMO LA SOSPENSIONE? O s O no
0. IL FARNACO E' STATO RIPRESO? Os  we 0. SOND RICOMPARS | SINTOMI DOPO LA RISOMMINISTRAZIONET [] &1 I NO
o} 23.L0TTO 24, DOSAGGIXFREGUENZA (speciicars,

45, VIA U1 SUMMINIS THAZIUNE 25. UUHA TA DELL'USO: AL AL

7. L FANMACO C STATO SOSPLSOT = [Ono 20. LANCAZIONE C' MIGLIONATA DOMO LA SOSPENSIONE? O s O no
20, IL FARNACO E' STATC RIPAES0? Os  wme 0. BONO RICOMPAAS | SINTOMI DOPO LA RISOMMINISTRAZIONE: [] 81 _|NO
* Hel caso di vaecini spacifizare archa il numero ci dosi e/o d dichiamo. lora e il sitc delle scmmiristrezione

31. INDICAZICHI O ALTRO MOTIVO PER CUI IL FARMACO E STATO USATO (/2 fetters fannc fifeimento a farmaci indeati aui soora):
A B:

Informazioni su segnalazioni non spontanee

35. INDICARE SE LA REAZIONE E' STATA OSSERVATA NELL'AMEITO Di:

[ studie Os=ervazienale, specificare: titele studie

(] Progetto di Farmacevigilanza Attiva

tipolegia

numers

(] Registro Farmaci
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Rete Nazionale di

Farmacovigilanza

Inserimento della scheda di..S-ospe,.tta, Reazione Avversa a cura

del Responsabile di Farmacovigilan

o dell’ASL

za dell’Azienda Ospedaliera
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RIS IO & Al e

AlFA

Rete Nazionale di Farmacovigilanza
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‘*&\ [erlazl Lasrane |

= e S : :
Irtser wo pos=wore:
accedi

“e o 3el regisTam Zlicca qui
Fer effetb_are il combio password cicza gui
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I1 farmaco & stato usato nell’ ambito di:

*Studio osservazionale
*Registro
®Progetto di1 FV

*Uso compassionevole

Le reaziont avverse potrebbero essere il

risultato di uno dei1 seguenti casi:

*Farmaco sospetto interagente

(inserimento due farmaci sospetti)
*Abuso/uso improprio
*Esposizione professionale

*Off-label

*Errore Terapeutico




o

Segnalazione valide

Vanno trasmesse le segnalazioni valide (almeno un segnalatore

identificabile, un paziente, una reazione avversa, un farmaco
sospetto)

Ad es. non sono considerate valide schede che riportano come
reazione:

Reazione avversa non specificata

Ospedalizzazione o morte (tranne la morte improvvisa)
Nessuna reazione avversa
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/
Gravita

A1 fini1 della trasmissione oltre a1 cast rientranti nella definizione di reazione grave
* H fatale

* Ha provocato o prolungato 1% ospedalizzazione

* Ha provocato mvalidita grave o permanente

* Ha messo in pericolo la vita del paziente

* Ha provocato anomalie congenite e 1 difettr alla nascita

Vanno considerate altre situazioni:

1. Important Medically Event (lista IME)
2. Mancanza di efficacia (farmaci salvavita, vaccini, contraccettivi)

3. Qualsiasi sospetta trasmissione di un agente infettante attraverso il
medicinale
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eedbac

Un awviso del ricevimento della segnalazione dovrd essere fornito al segnalatore, operatore
sanitario o cittadino (GVP Module V1) anche se si tratta di un semplice riscontro. |l messaggio, a

contenuto minimo, deve riportare che la segnalazione & stata:

= ricevuta
= valutata per completezza e congruita
= inserita in RNF

E’ auspicabile, in particolare per le ADR piu gravi, una informazione di ritorno piu approfondita agli
operatori sanitari. || CRFV & disponibile a supportare il Responsabile in questa attivita qualora ne
venga fatta richiesta. Inoltre qualora sia stata modificata la gravita rispetto a quanto segnalato é
bene aggiungere guesta informazione nel feedback (servird anche per future segnalazioni di casi
analoghi).

Anche |a normativa nazionale prevede che per cgni segnalazione ricevuta, venga inviato un
feedback al segnalatore: il DM 12/12/2003 prevede infatti che “Il Responsabile di farmacovigilanza,
comunichera al segnalatore l'avwenuto inserimento fornendo allo stesso una copia della scheda
inserita. |l segnalatore avra l'opportunita di verificare la reazione codificata..” Ma non &i tratta solo
di un adempimento normative, il feedback @ infatti necessario sia per la segnalazione spontanea

che per l'efficacia del sistema di farmacovigilanza.

Se adeguatamente fornita I'informazione di ritorno pud infatti avere una valenza multipla:

1. Riscontro della segnalazione ricevuta;

|p

Dialogo con il segnalatore (follow-up);

[

Stimolazione di ulteriori segnalazioni;

Aggiornamento e formazione;

e g

Potenziamento indiretto della sicurezza del paziente (riduzione del rischio);
6. Potenziamento della prevenibilita e dell’evitabilita di simili ADR in altri pazienti.
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o

Follow-up

In seguito all'inserimento in BRNF di una scheda, le Aziende farmaceutiche titolari dell’AIC dei
farmaci sospetti indicati possono richiedere informazion aggiuntive. Ovviamente guanto pil la
scheda @ completa tanto meno saranno richieste integrazioni. Al riguardo si ricorda che il Decreto
legislativo 219/2006 recita all'articolo 132 comma 4 “.. | responsobill i farmacovigilanza
agevaolano la ricerca attiva da porte del responsabill ael servizio di formacovigilonza delie aziende
farmaceutiche di informazioni oggiuntive sulle segnolozioni...”. In seguito a tali richieste si
consiglia innanzitutto di valutare la scheda di segnalazione nel suo complesso cercando di capire
ce |a informazioni richieste sono gia presenti o deducibili dalla scheda o se effettivamente sono

necessarie per avere un quadro clinico pid completo.
In particolare considerare:

o effettiva completezza della scheda

o tipo di reazione segnalata (banale, importante, nota, non nota)

o data di inserimento della schedafdata di insorgenza reazione (per capire se la
richiesta ¢ tardiva e guanto potra essere difficile I'eventuale recupero di ulteriori

informazioni dal segnalatore)

o gravitda della reazione (elemento particolarmente rilevante per la wostra
valutazione)

o esito

o wvacgino come farmaco sospetto (in considerazione della particolare attenzione e

sensibilita rispetto alle ADR da vaccini)

Va tenuto presente che |e aziende farmaceutiche hanno molti obblighi da assolvere in relazione
alla gestione delle segnalazioni e a volte ad esempio & previsto l'invio di un guestionario molto
dettagliato per la raccolta dati di specifiche reazioni e per specifici farmaci. Va incltre considerato
che quande emerge un problema di sicurezza, una delle prime attivitd che viene swvolta & una
revisione dei casl ed in tale fase ci s rende ulteriormente comto di quante situazioni possono
essere non conclusive per la mancanza delle informazioni necessarie richieste pia volte ma non

ottenute.

Tutte le informazioni aggiuntive acquisite vanno inserite in rete aggiornando la scheda,
ricordandosi anche di indicare nella sezione follow-up | cambiamenti effettuati; in questo modo

tutte le parti interessate a quel caso ne avranno visibilita.

Nel caso cul il segnalatore non fornisca una risposta, si suggerisce un sollecito entro un mese & e
anche questo non da risultati si consiglia di riportare nella scheda, nella sezione follow-up, la
chiusura del caso non avendo ottenuto e informazioni richizste in data gg/mm/aa e sollecitate in
data gg/mm)/aa. In guesto anche |‘azienda sara a conoscenza dei tentativi fatti e che non sono pid

attese altre informazioni.

Nel caso in cui le informazieni richieste non aggiungano nessuna informazione, sard opportuno
rispondere alla azienda evidenziando che il dato richiesto ¢ gia presente o deducibile e che un
intervento sul segnalatore per richiedere informazioni gia fornite avrebbe un  effetto
controproducente sul sistema della segnalazione spontanea. In ogni caso si consiglia di rispondere

direttamente all’azienda motivando |a decisione.
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Utenza Principali funzioni inerenti le segnalazioni
AIFA # Tutte le funzioni

# Analisi dei dati

» EVWHO
Regioni » visualizzazione dei dati di competenza

ASL, AO, IRCCS

» Inserimento, aggiornamento, annullamento segnalazioni
~ Follow-up

» Feedback segnalatori

~ Diffusione informazioni a operatori sanitari

» Risposte a richieste aziende
Centri Regionali FV » Controllo qualita codifica

# Supporto strutture (tutte le funzioni)

»  Causality Assessment

» Analisi dei segnali

» Formazione
Aziende * Visualizzazione segnalazioni relative ai propri farmaci o ai PA contenuti
Farmaceutiche anche in farmaci di propria titolarita

» Inserimento osservazioni sul caso

» Inserimento casi letteratura fino a nuove disposizioni
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Pharmacovigilance
in the European
Economic Area

Please note that in accordance with Article 24 of Regulation (EC) No 726/2004 |, adverse drug reactions have to be transmitted
electronically as from 20th November 2005.

http://eudraviqgilance.emea.europa.eu/
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EudraVigilance (EV) € una banca dati centrale prevista
dall’'EMEA nel dicembre 2001.

Contiene le segnalazioni di sospette reazioni avverse
individuali (ICSRs) ai prodotti medicinali autorizzati e in
sperimentazione nell’Unione Europea.

Le segnalazioni provengono dalle Autorita Regolatorie dell'UE e
dalle Aziende Farmaceutiche (MAH - Marketing Authorization
Holder -) o Sponsor.

La trasmissione elettronica degli ICSRs ad EV € obbligatoria dal
20 Novembre 2005
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Creare un unico database europeo in cui siano contenute le informazioni di
sicurezza, provenienti da tutti i Paesi, in modo da poter identificare i segnali di
rischio piu precocemente ed efficacemente dei sistemi nazionali di portata
circoscritta.

EV é considerata uno dei pilastri della European Risk Management Strategy,
progetto congiunto del’EMA e delle autorita nazionali per rafforzare la
farmacovigilanza a livello europeo.

In sintesi EV permette:

v Scambio rapido di informazioni di sicurezza tra le autorita competenti
v Possibilita di condivisione simultanea delle informazioni di sicurezza

v Aumento della possibilita di identificazione precoce dei segnali di
allarme.
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Informazioni per le pazienti

+  Questa ampia rivalutazione curopea ha considerate | bencfici ed i rischi asseciati all'uso deil
— conbiaccellive ormonall combingli ({COC), in particolzre il rischio di Tormacone Jdi coaguli Ji
e P e V¥ N sangue associato a questi tarmaci, Ha contermato che i benetici dei COC superarno (| rischic
di lonmadone di cogguli Jf sangue, risc
basso

che & slale ben nolo per maolli ganni ed & molle

s Se avels assunlo un COC senga aleun problema, non v @ gloun molivo di inleriomperne
Fassuncione sulla base di quesla rivalulacione, E" impurlanle, pero, chieg sizle consapevoli
del rischio di tormazione di coaguli di sangue associato all’uso di questi tarmac, anche e &
malto basso.

EUROPEAN MEDICINES AGENCY

M rischio i Tormacicne coazgull di sangue nelle vene varia a1 COC, a seconda del Lipo di

SCIZNCE MEDICINES HEALTH VEnE o e
progestinico (un ormone) che contengono € pud variare dz 5 a 12 casi di coasuli di sangue
per 10.000 donne che | utilizzano per un 2nno (vedere tabells di seguito). Ud a fronte di 2
casidi coaguli d' sangue nelle vene ogni anno per 10,000 donne che non utilizzano COC

22 Novembne 2013

LMAS/U9120/201 8 s« Si dovizbbe anche essere consspevoli dei Talloni che sumenlano vosbio rischio di

formazione di cozguli ed essere a conoscenza di come guesti possonc cambiars nel tempe. |
fattor di rischio includono l'essers molto in sovrappeso, 'aumento dell'eta, Favere un
membro della famizlia che ha auvuto un coagula @i sangue in eta relativamente giovane (ad

| benefici dei contraccettivi ormonali combinati (COC) continuanc a csnmpin sotta | 30 anni), Favere emicrania a Fessere immahilizzati per un lunga perinde (ad

superarne i rischi =il CHMP concorda cen le raccomandazioni del FRAC cscmpin a causa di una malattia o infortunia). Il vastra rischio di farmazione diun ceagula di
) ) L . ) - sangue & znche pit alto nel primo anne di utilizzo diun COC

Intormazioni sui medicinali da aggiormare per aiutare le donne a prendere

decisioni inl “propriate di

L'Agenzia Europea dei Medicinali ha ora completato Ia sua rwalutazmne d-E.'I contraccettivi
li di sangue,
Uagenzia e OFMonNali combinati (COC), in particolare del rischio di tromboembolia venosa (TEV o coaguli di  mancansa
wrmanali con " ! v w del visg, del
e nele S@NEUE nelle vene) associato al loro uso. Il Committee for Medicinal Products for Human Use | onsutarc

;:.,sz}rf:"f (CHMP) dell'Agenzia Europea dei medicinali ha concluso che i benefici dei COC nel prevenire

tht" gravidanze indesiderate continuano a superare i loro rischi, e che il ben noto rischio di TEV
aggiornate pe gssociato all’uso di tutti | COC & basso. contermatn

farnisconn oo X
A hesse dosi

Le informagioni sui COC szranno aggiorn=le per aiulgre e donne a prendere decision informale {etinilcstradinla <50 meg) & piccala.
insieme al loro mecico circa la loro scelta di contraccezione. £ importante che le donne siarno

) s . . L . . . . + Lsistono differenze tra i COC nel lore rischic di 1LV a seconda del tipe di progestnico che
rese cansapevoli del riscain di TTV & d=i suni segni e sintomi, & che | medici, nel prescrivere 1n

. . . . . P, L contengana. | dati artualmenate dispoanibili indicann che @ COC eontenenti | progestinici
rantraccettive, prendana in considerazione i fattori di rischio individuali di ciasruna donna. |

medici dovrebbera ancae considerare come il rischio di TFY assaciata ae un particolare COC si
confronti con gli altri COC (veders tabella d' seguita].

levonorzestrel, noretisterone o nargestimate hanna il pii bassa rischin di TRV (vedero
takolla sotto).
. . B NP . - + (manda si prescrive un COC, dourebhbe essere prestara un’arranra consicerazinne ai farrari di
La rivalutazione ha anche esaminato | rischio di tromboembaolia arteriosa (LA, coaguli di
sangue nelle arteric, che possonn porenzialmente cansare un ictus noon artacen rardiaca).
Questo rischio & molto basso e non vl & alcuna prova d una differenza nel livello di rischio tra
medicinali a scconda del tipo di orogestinico.

rischin individual’ in zrra nella denna, in particalars quelli par TV, e la diffzrenza nel rischin
di TEV tra i medicinali. | COC scno controindicati se una donna ha uno o piu fattori di rischic
gravi che |z espongano ad alte rischio di formazicnz coaguli di sangue.

Il narere del CHIMP, in acrorda ron la precedenre raceomandarione del Pharmacavigilance Risk

Azscssment Committee (PRAC), sord ora inviata alla Commissione Eurepea per l'adozienc df una

decisione giuridicamentz vincclante per azgiornare le informazioni sui medicinali di tunti | CoC = Morn wi & zlcuna eviderza di ditferenze tra COC a basso dosaggio nel loro rischio di
in tutta I'UE tremboembalia artarioss [1LA).

= Poichég i tattori di rschio ndividuzli di una donne cambisranno rel corse del temoo, vi & la
necessitd di rivalutare periodicamente l'idoneita del sua contraccettivo.

+ E'znche importante aumentare la consapevolezza su segni e sintom’ di TEV e TEA quandc si
prescrive un COC
+ |l perecnale sanitaric covrebbe sempre prencere in considerazione la possibilita di una

Lromboembolia associdla all'uso ¢i COC con una dunna che moslra i sinlomi sopra descrilli
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Tabella 2. Provenienza delle segnalazioni negli ultimi 4 anni

Fonte 2009 2010 2011 2012 |Totale |2012% |%
totale
medico ospedaliero 7606 | 10743 |11892 |16465 |46706 |56,60% |54,20%
farmacista 1709 2377 |2530 (4039 10655 |13,90%|12,40%
medico medicina generale 1688 |1641 |1582 2422 7333 |8,30% |8,50%
specialista 1519 |1484 |1526 2152 6681 |/7,40% |/7,80%
infermiere 569 580 807 708 2064 |2,40% |3,10%
paziente 45 1703 |250 626 2624 |2,20% |3,00%
pediatra di libera scelta 276 263 236 379 1154 |1,30% |1,30%
centro anti-veleno 0 0 0 159 159 0,50% |[0,20%
azienda farmaceutica 44 26 33 45 148 0,20% |0,20%
dentista 14 14 17 13 58 0,00% |0,10%
altro 2012 | 1357 |2591 2059 |8019 |7,10% |9,30%
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___Andamento temporale
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Inserite nella Rete Nazionale

Distribuzione annuale del numero e del tasso di segnalazione per milione di abitanti (2001-2012)
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Tabella 1. Gravita delle segnalazioni negli ultimi 4 anni

%

2009 2010 2011 |2012 |Totale [2012% |totale
Non grave 10516 | 13557 | 14953 [20926 | 59952 | /2,00%|70,30%
Grave 4066 |[6631 |6511 |[8128 |25336 |28,00%]29,70%
ospedalizzazione o  prolungamento
ospedalizzazione 2772 |5052 |4771 |6014 18609 |20,70%|21,80%
pericolo di vita 497 616 503 639 2255 | 2,20% |2,60%
invalidita grave o permanente 202 112 145 134 593 0,50% |0,70%
decesso 142 172 183 194 691 0,70% |0,80%
anomalie congenite/deficit del neonato |4 3 2 8 17 0,03% |0,02%
altra condizione clinicamente rilevante 449 676 907 1139 |3171 |3,90% |3,70%
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Tabella 4. Principi attivi piu segnalati nel 2012

Principi attivi N. Segn |% gravi
AMOXICILLINA/AC CLAVULANICO 1361 21%
WARFARIN 1347 36%
ACIDO ACETILSALICILICO 936 43%
LENALIDOMIDE 590 23%
OXALIPLATINO 577 30%
KETOPROFENE 560 31%
AMOXICILLINA 514 18%
SORAFENIB 460 15%
LEVOFLOXACINA 457 35%
IBUPROFENE 383 27%
CETUXIMAB 370 21%
BEVACIZUMAB 367 31%
CEFTRIAXONE 365 42%
PARACETAMOLO 351 29%
CLOPIDOGREL 306 34%
DOCETAXEL 298 31%
RITUXIMAB 298 37%
FLUOROURACILE 297 30%
PACLITAXEL 295 28%
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