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EDITORIAL

La farmacovigilanciay tecnovigilancia en el siglo XXI

Los medicamentos, vacunas y dispositivos médicos han evolucionado a lo largo
de los afios, mejorando los procedimientos y tratamientos de distintas
enfermedades, esta evolucion también ha traido el aumento de reacciones
adversas e incidentes relacionados al uso de estos bienes estratégicos. La
farmacovigilancia es el conjunto de acciones afines a la deteccién, evaluacion,
comprension y prevenciéon de las reacciones adversas relacionadas a
medicamentos o0 vacunas, en el caso de la tecnovigilanciadichas acciones esta
avocadas a dispositivos médicos (1).

El Instituto de Evaluacion de Tecnologias en Salud e Investigacion (IETSI)
viene fomentando temas de investigacidn, generacién de evidencia cientificay
politicas sanitarias con el objetivo de establecer un uso seguro y racional de los
bienes estratégicos siguiendo los lineamientos de politicas sanitarias.

Desde su primera edicion en el 2011, han transcurrido 12 afios de brindar
informacion respecto a la Farmacovigilancia, y con la implementacion del
Centro de Referencia Institucional de Farmacovigilancia y Tecnovigilancia de
EsSalud (CRI-EsSalud) se han intensificados las actividades de
farmacovigilancia y tecnovigilancia a nivel institucional.

En esta nueva edicion del boletin “El Vigia 2022” daremos a conocer las
caracteristicas descriptivas y clinicas de las reacciones adversas a
medicamentos e incidentes adversos a dispositivos médicos utilizados en
EsSalud, ademas cuenta conuna seccionde articulos donde se ha descrito dos
breves informes de farmacovigilancia y tecnovigilancia intensiva elaborados
durante el 2022, actividades realizadas por el CRI-EsSalud, como edicion
especial, hemos resaltado la importancia de la notificacién electronica de
reacciones adversas a medicamentos, actividad que se ha fortalecido alo largo
del afio; también se han incluido los casos clinicos y comunicados mas
resaltantes del 2022 contando con el aporte y participacién de especialistas;
como novedades se ha incluido un articulo sobre la importancia de la
farmacovigilancia a productos farmacéuticos de origen biotecnolégico.

Agradecemos a todos los profesionales de salud, administrativos y
colaboradores de la Institucién que con sus valiosos aportes en conocimientos
e investigacion en salud nos han otorgado un gran soporte para brindar una
atencion de calidad a nuestros asegurados.

1. Organizacion Panamericana de la Salud. Senales en Farmacovigilancia para las Américas.
I Washington, D.C.: OPS; 2018.
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Podras conocer sobre las caracteristicas

descriptivas y clinicas de las reacciones
adversas a medicamentos y de los
incidentes adversos a dispositivos medicos
utilizados en la institucion durante el ano
2022,
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Sospechas de Reacciones Adversas a
Medicamentos (SRAM) recibidas por el CRI-
EsSalud durante el ano 2022

Vladimir Santos Sanchez, Johanna Martins Luna, Raquel Delgado Escalante, VioletaSaromo Meléendez

1. Caracteristicas demograficas de los reportes de SRAM

En el afio 2022, el Centro de Referencia Institucional de Farmacovigilancia y Tecnovigilancia (CRI-EsSalud)
recibié y evalué 931 reportes que describen 1286 de sospechas de reacciones adversas a medicamentos
(SRAM) provenientes de 49 centros asistenciales de nuestra institucion, las que fueron enviadas
oportunamente al Centro Nacional de Farmacovigilancia y Tecnovigilancia. Del total de reportes, el 98,4%
(916 de 931) provienen de farmacovigilancia espontanea, el 0,9% (8 de 931) de farmacovigilancia intensiva
y 0,8% (7 de 931) de farmacovigilancia activa.

En relacion con el género, se observd una mayor frecuencia de notificaciones de SRAM en las mujeres
(60,8%; 566 de 931). Con respecto a los grupos etarios, las personas adultas representan el grupo con
mayor proporcién de reportes de SRAM (54,0%; 503 de 931) (Ver Grafico N°1).

Grafica N°1. Caracteristicas demogréficas de los reportes de SRAM
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Fuente: Base de datos del CRI- EsSalud.2022

Los ingredientes farmacéuticos activos (IFA) conmayor —
namero de reportes fueron metamizol (3,1 %; 29 de A
931), la warfarina (3,0 %; 28 de 931) y el metotrexato .

(2,8%; 26 de 931) (Ver Tabla N°1). Las indicaciones ‘ -g( |
terapéuticas de los farmacos con mas RAM fueron: : Sy >
artritis reumatoidea (4,6%; 43 de 931), infeccion del : —
tracto urinario (3,2%; 30 de 931) e hipertension arterial

(3,0%; 28 de 931). (Ver Tabla N°2)
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Tabla N°1. Los 10 ingredientes Farmacéuticos Activos (IFA) mas

notificados
N° Ingrediente Farmacéutico Activo (IFA) n %
1 Metamizol 29 319
2 Warfarina 28  30%
3  Metotrexato 26 980
4 Asparaginasa 24 2 6%
5  Ceftriaxona 24 960
6 Ciprofloxacino 21 939
7  Tramadol 20 219
g Vancomicina 19  20%
g9 Inmunoglobulina humana 18 1.9
10 Diclofenaco 16 179
11 Otros 706 75.8%
TOTAL 931 100%

Fuente: Base de datos del CRI- EsSalud.2022

Tabla N°2. Las indicaciones terapéuticas de los farmacos con mas

RAM
N° Indicacion Terapéutica n %
1 Artritis reumatoidea 43 4.6%
2 Infeccion del tracto urinario 30 3.2%
3 Hipertension arterial 28 3.0%
5 Leucemialinfoblastica aguda 16 1.7%
6 Dolor 16 1.7%
7 Diarreay gastroenteritis 10 1.1%
8 Diabetes 10 1.1%
9 Profilaxis 9 1.0%
10 Dolorabdominal 9 1.0%
11 Otros 726 78.0%
TOTAL 931 100.00%

Fuente: Base de datos del CRI - EsSalud.2022

Los establecimientos de salud conmayor nimero de notificaciones fueron: el Hospital Nacional Guillermo
Almenara Irigoyen (19,1%; 178 de 931), el Hospital Nacional Edgardo Rebagliati Martins (15,0%; 140 de
931), el Hospital Il Guillermo Kaelin de la Fuente (11,4%; 106 de 931) e Instituto Nacional Cardiovascular
“Carlos Alberto Peschiera” (7,8%; 73 de 931) (Ver Tabla N°3). Mas del 50% del total de notificaciones de
SRAM correspondena la Red prestacional Rebagliati (37.5%; 349 de 931) y Almenara (23.4%; 218 de 931).
Los servicios hospitalarios de donde provienen los reportes de SRAM son: medicina general (16,0%; 149
de 931), medicina interna (13.6%; 127 de 931) y oncologia (6,9%; 64 de 931).
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Tabla N°3. Los 10 principales Establecimientos de Salud

N° ESTABLECIMIENTOS DE SALUD n %
1 Hospital Nacional Guillermo Almenara Irigoyen 178 19.1%
2 Hospital Nacional Edgardo Rebagliati Martins 140 15.0%
3 Hospital lll Guillermo Kaelin de la Fuente 106 11.4%
4 Instituto Nacional Cardiovascular “Carlos Alberto Peschiera" 73 7.8%
5 Hospital Nacional Alberto Sabogal Sologuren 70 7.5%
6 Policlinico Chincha 47 5.0%
7  Hospital Il Alberto Leopoldo Barton Thompson 42 4.5%
8 Hospital lll Daniel Alcides Carrién 42 4.5%
9 Policlinico Guillermo Kaelin de la Fuente 37 4.0%
10  Hospital | Aurelio Diaz Ufano y Peral 28 3.0%
11 Otros 168 18.0%
TOTAL 931 100.0%

Fuente: Base de datos del CRI- EsSalud.2022

Estas notificaciones fueron
reportadas en su mayoria por
quimicos farmacéuticos (53,5%;
498 de 931) y médicos (34,6%; 322
de 931).

2. Caracteristicas de SRAM (signos/ sintomas)

Tabla N°4. Los 10 problemas de seguridad mas notificados
relacionados a SRAM
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N° Problemas de seguridad n % Tal como se  describi6
1 Erupcion cutdnea 87 6.8% previamente, del total de 931
2 N3useas 75 5.8% reportes se mencionaron 1286
3 Cefalea 53 4.1% SRAMSs, esto debido a que cada
4 Vémitos 52 4.0% reporte puede presentar més de
> Angioedema o 3.5% gB?éneasSR:él\l/Jl'seas Eéltja?acllt(e):es
6 Hipertransaminasemia 33 2.6% vomitos ,fueron Ias’ reaccione)s/
7 Mareos 31 2.4% adversas mas frecuentemente
8  Urticaria sl 2.4% reportadas (ver tabla N°4). El
9  Prurito 30 2.3% tiempo promedio de aparicion de
10  Somnolencia 26 2.0% las SRAM fue 4 dias y el
11  Otros 823 64.0% promedio de la duracion de los
TOTAL 1286 100.0% casos de SRAM fue 9 dias.

Fuente: Base de datos del CRI- EsSalud.2022
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Para evaluar la causalidad de cada sospecha de RAM, se uso el algoritmo Karchy Lasagna modificado. De
las 1286 SRAM, el 5,6% (72 de 931) fue valorado como definido, porlo que son consideradas reacciones
adversas a medicamentos (RAM). La mayoria de casos se trataron de erupciones cutaneas (n=8) — se
resalta un caso grave de sindrome de DRESS y otro de anafilaxia-, seguidos de signos/sintomas
gastrointestinales (n=8) y problemas inmunolégicos (n=7). Del total de RAM, once se asociaron a warfarina,
ocho a asparaginasa y cinco a metotrexato. En relacién a farmacos fuera de petitorio farmacolégico, se
presentaron dos casos de RAM a sunitib.

Asimismo, el 47,7% de las SRAM (613 de 1286) fueron valoradas como probable RAM seguido del 33,9%
(436 de 1286) que fue considerado como posible RAM (Ver Tabla N°5).

Tabla N°4. Clasificacion de SRAM segln causalidad y de los
reportes segun gravedad

CLASIFICACION DE SOSPECHA
DE REACCION ADVERSA A n %
MEDICAMENTO (SRAM)

Segun Causalidad

Posible 436 33.9%
Probable 613 47.6%
Definida 72 5.6%
Condicional 146 11.4%
Improbable 19 1.5%
Total 1286 100.0%
Segun Gravedad
Leve 243 26.1%
Moderado 577 62.0%
Grave 111 11.9%
Total 931 100.0%

Fuente: Base de datos del CRI- EsSalud.2022

3. Caracteristicas clinicas de los reportes de SRAM

De los 931 reportes, la mayoria de los casos fueron catalogados como leves (26,1%; 243 de 931) (Ver
Tabla N°5). Asimismo, el 11,9% (111 de 931) fue considerado grave.

Es importante mencionar que el 1.3% (12 de 931) prologaron su estancia hospitalaria y que el 50,3% (468
de 931) recibié tratamiento farmacoldgico para la SRAM. Finalmente, se tuvo conocimiento que tres
pacientes fallecieron, dos eran mujeres y 1 era vardn; las mujeres tenian como diagnéstico choque
distributivo y fractura de cadera, mientras que el varén, leucemia. Las pacientes mujeres hicieron falla
multiorganica y hepéatica, mientras que el varén, injuria renal lo que fue reportado como SRAM v, los
farmacos posiblemente implicados para el primer caso fueron paracetamol y amikacina para el segundo,
mientras que, para el paciente de 44 afios, vincristina.
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Sospechas de Incidentes Adversos a Dispositivos
Médicos (SIADM) recibidas por el CRI-EsSalud
durante el aho 2022

Vladimir Santos Sanchez, Johanna Martins Luna, Raquel Delgado Escalante, VioletaSaromo Melendez

4. Caracteristicas demograficas de los reportes de SIADM

icos

o|

En el afio 2022, el CRI-EsSalud recibi6é y evalu6 98 reportes de Sospecha de Incidentes Adversos a
Dispositivos Médicos (SIADM) provenientes de 21 centros asistenciales que pertenecen a EsSalud.

vy

En relacién con el género, se observd que el mayor numero de notificaciones provienen de los varones
(57,1%; 56 de 98). Conrespecto ala edad, las personas entre 19 a 64 afios representan el grupo conmayor
namero de reportes de SIADM (56,1%; 55 de 98) (ver Gréafico N°2).

Grafica N°2. Notificaciones de SIADM segun sexo y edad
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Fuente: Base de datos del CRI- EsSalud.2022
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Los dispositivos médicos con mayor nimero de notificaciones fueron las pruebas de deteccién de antigeno
del SARS-CoV-2 (19,4%; 19 de 98) para el diagnéstico de COVID-19, seguido del colector urinario (6,1%;
6 de 98) para la recoleccion de orina para analisis o con fines de eliminacidon simple, ademas de la bolsa
para colostomia de una pieza (4,1%; 4 de 98) que permite colectar las evacuaciones y protege a la piel del
contacto con la materia fecal. El equipo de venoclisis (4,1%; 4 de 98) es otro de los dispositivos médicos
mas notificados que se utilizan en pacientes para la administracion de soluciones con control de goteo y
para la inyeccion alterna de medicamentos en el organismo, con un sistema de macrogoteo que dosifica
20gotas/ml brindando precisiony seguridad en la administracion de liquidos endovenosos. Asi también el
transductor de presidn descartable (4,1%; 4 de 98) empleado para controlar la presién hemodinamica del
paciente. (ver Tabla N°6).

inci

sospecha de

EA*!! \\\‘1.!;;,’»: BICENTENARIO
3 DEL PERU
EssalUd //ﬂn\\\\ 2021 - 2024



INSTITUTO DE
EVALUACION DE
TECNOLOGIAS EN

IETSI

ESSalUCl :I;"?\I;ESTIEGACIGN
Tabla N°6. Los 5 Dispositivos Médicos (DM) mas notificados
DISPOSITIVOS MEDICOS n %
Prueba de deteccion de antigeno del SARS-CoV-2 19 19.4%
Colector Urinario Talla L marca Sanaflex 6 6.1%
Bolsa para colostomia de una pieza 4 4.1%
Equipo de venoclisis 4 4.1%
7)) Transductor de presion descartable 4 4.1%
o Otros 61 62.2%
_2 TOTAL 98 100

o|

Fuente: Base de datos del CRI- EsSalud.2022

4

Los establecimientos de salud con mayor nimero de notificaciones fueron: el Hospital Nacional Carlos
Alberto Seguin Escobedo (n=19; 19,4%), el Hospital Nacional Guillermo Almenara Irigoyen (n=16; 16,3%)
y el Instituto Nacional Cardiovascular “Carlos Alberto Peschiera Carrillo” (n=13; 13,3%). Siendo asi la Red
prestacional Almenara, la red con mas notificaciones de SIADM (35,7%) (ver Tabla N°7). Los servicios
hospitalarios de donde provienen los reportes de SIADM son: emergencia (14,3%; 14 de 98), farmacia
(8,2%; 8 de 98) y cirugia (6,1%; 6 de 98).

ISPOSItIVOS me

Estos incidentes fueron notificados en su mayoria por los médicos (51,0%; 50 de 98) y quimicos
farmacéuticos (23,5% 23 de 98).

TablaN°7. Los 10 principales Establecimientos de Salud con mayor nimero de reportes de SRAM

-c N© ESTABLECIMIENTOS DE SALUD n %
(U 1 Hospital Nacional Carlos Alberto Seguin Escobedo 19 19.4%
7)) 2 Hospital Nacional Guillermo Almenara Irigoyen 16 16.3%
o 3 Instituto Nacional Cardiovascular “Carlos Alberto Peschiera Carrillo” 13 13.3%
ﬂ 4 CAPIIl El Agustino 5 5.1%
w 5 Gerenciade Oferta Flexible (GOF) 5 5.1%
> 6 Hospitalll Clinica Geriatrica San Isidro Labrador 5 5.1%

-c 7  Hospital lll Daniel Alcides Carrién 5 5.1%
@ g Hospitall Jorge Voto Bernales Corpancho 4 4.1%
7)) g9 Programade Atencién Domiciliaria (PADOMI) 4 4.1%

_Ee 10 Hospital Il Tarapoto 3 3.1%
cC 11 Otros 19 19.4%

% TOTAL 98 100.0%

Fuente: Base de datos del CRI- EsSalud.2022

INCI

5. Caracteristicas de SIADM

Los reportes de SIADM pueden incluir uno o més incidentes adversos, ya sea por dafio en el afectado
(paciente o usuario) o problemas de desempefio durante el uso de estos dispositivos médicos. Existen
reportes que describen a la vez dafio y falta de desempefio del Dispositivo Médico (DM) durante su uso.
La mayoria de los casos ocurrieron por problemas en la falta de desempefio del DM
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Entre los casos mas importantes de SIADM
tenemos a prueba de deteccién antigeno, ya que
los usuarios reportan principalmente interferencia
en la zona de lectura de resultados, linea de
deteccién inadecuada paralectura de resultados y
falso negativo, los que conllevan a resultados
inadecuados para el diagnéstico por COVID-
19.También tenemos al colector urinario
masculino adulto talla L, el problema mas
notificado fue que el diametro del colector es muy
pequefio y genera mucha presién en el paciente
ocasionando laceraciones en el pene. En cuanto
a la bolsa de colostomia de una pieza, esta irrita
la piel y la bolsa se despega con facilidad
ocasionando fuga de orina y heces. Equipo de
venoclisis: los casos describen principalmente
que, durante la administracién del tratamiento
endovenoso al paciente, se regula goteo al cual va
a ser administrado el tratamiento y la abrazadera
de rodillo no logra regular el goteo programado
provocando asi una administracion rapida del
medicamento.

Los casos antes mencionados proceden de las
actividades de tecnovigilancia espontanea en
EsSalud, que consiste en reportar cuando se

Tabla N°8. Clasificacion de sospecha de
incidentes adversos a dispositivos médicos
segun gravedad

CLASIFICACION DE SOSPECHA n %
DE INCIDENTES ADVERSOS A
DISPOSITIVOS MEDICOS (SIADM)

Leve 40 40.8%
Moderado 34 34.7%
Grave 17 17.3%
No hay informacién 7 7.1%

Total 98 100%

ﬁff&EsSalud

sospecha de un incidente adverso a dispositivo
médico. Luego de la evaluacion “causa — raiz”
(Ishikawa) realizada por los Comités de
Tecnovigilancia y el CRI-EsSalud a las 98
sospechas de incidente adverso a dispositivo
médico, se concluyé que mas del 60% de estas
estan relacionadas a problemas de calidad de los
dispositivos.

Adicionalmente a ello, las SIADM segun la
evaluacién de gravedad fueron: leve (n= 40;
40,8%), moderado (n=34; 34,7 %) y grave (n= 17,
17,3 %) (ver tabla N°8). Los 17 casos graves
estaban relacionados en su mayoria con las
pruebas de deteccién de antigeno del SARS-
CoV-2. Cabe precisar que la causa probable es
segun la apreciacién del notificador.

Ninguna de las notificaciones recibidas durante el
2022 corresponde a pacientes que murieron a
consecuencia del problema presentado durante
el uso del dispositivo médico.

Producto de las actividades de tecnovigilancia se
establecieron recomendaciones para mejorar los
procesos de adquisicion en la institucién o
actualizar las especificaciones técnicas
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Dentro de las actividades

realizadas por el CRI-EsSalud se
encuentra la implementacion de
la farmacovigilancia y
tecnovigilancia intensiva. Es por
ello, que se han descrito dos
informes de gran relevancia para
la practica asistencial.
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Farmacovigilancia intensiva de bevacizumab intravitreo en

EsSalud

Vladimir Santos Sanchez, Johanna Martins Luna, Anais Lazarte Ramos, Maryely Meza Medina

Bevacizumab es un producto farmacéutico
bioldgico aprobado en diferentes agencias
regulatorias a nivel mundial para el tratamiento de
algunas enfermedades oncolégicas. No obstante,
al demostrar que es seguro y eficaz en el
tratamiento de la Degeneracion  Macular
Relacionada a la Edad (DMRE), la Organizaciéon
Mundial de la Salud (OMS) lo ha considerado en el
Listado Esencial de Medicamentos. Por lo que,
diversas agencias reguladoras en el mundo,
incluida la DIGEMID, aprueban su uso fuera de
etiqgueta para DMRE. Asi, en el afio 2017, el IETSI

lo incluye en el petitorio farmacoldgico de EsSalud
1-4

En ese sentido, se busc6 caracterizar y vigilar la
seguridad del producto bioldgico bevacizumab
mediante inyeccién intravitrea para el tratamiento
de enfermedades oftalmoldgicas en los pacientes
del servicio de oftalmologia del Hospital Nacional
Edgardo Rebagliati Martins, Hospital Nacional
Alberto Sabogal Sologuren, Hospital Nacional
Guillermo Almenara Irigoyen y el Hospital Nacional
Carlos Alberto Seguin Escobedo, durante el
periodo junio-agosto 2022. Se realizO un
seguimiento a pacientes expuestos a bevacizumab
intravitreo desde el 01 de junio hasta el 30 de
agosto del 2022 en los hospitales mencionados
anteriormente. El seguimiento intensivo se realiz6
durante el proceso de administracion de

bevacizumab, ademas se realizaron tres llamadas
telefénicas por paciente hasta dos semanas
posteriores de la administracion.

ﬁff&EsSalud

El seguimientoincluyé a 241 pacientes, se present6
un caso Unico de un bebe de 4 meses por
retinopatia de la prematuridad, la edad minima de
los pacientes fue 35 afios y la maxima 91 afios, de
los 241 pacientes incluidos en el andlisis 51,5%
fueron mujeres; el 58,1% presentaron algun
antecedente oftalmoldgico, el mas frecuente fue
catarata (21,2%). La mayoria de los pacientes
(66%) notificé al menos una sospechade reaccion
adversa durante el seguimiento, la mediana de
SRAM notificada por cada participante fue de dos y
no se notificé ninguna SRAM grave. De acuerdo a
la clasificacion MedDRA, se identificaron 29 tipos
de sospechas de reacciones adversas
medicamentosas, a partir de los cuales se obsené
que el 93% aparecieron el mismo dia de la
aplicacion siendo la mediana de duracién del
problemade seguridad, dos dias.

Finalmente, 241  pacientes expuestos a
Bevacizumab intravitreo de cinco centros
asistenciales de la institucion, mas del 60%
presentaron al menos una sospecha de reaccion
adversa al producto (SRAM), siendo la mas
frecuente el dolor ocular. La mayoria de SRAM
fueron moderadas y fueron catalogadas como
condicionales (teniendo como causa alternativa
mas verosimil al procedimiento de administracion
invasivo), segun la evaluacion de causalidad, por lo
que, hasta el momento el uso de Bevacizumab
intravitreo de la marca Abxeda no representan
alguna causa de preocupacion en la seguridad del
uso intravitreo de este producto en la institucion.

No obstante, exhortamos a los profesionales de
salud a seguir notificando en caso se detecte
alguna reaccion adversa a bevacizumab, dado que
al ser un producto biolégico de alto costo se
requiere de un monitoreo intensivo con el objetivo
de preservar la seguridad del paciente.
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Tecnovigilancia activa a bomba de balén intraadrtico en el
INCOR

Vladimir Santos Sanchez, Johanna Martins Luna, Betzaveé Frias Torres, Jack UrruchiHuertas

La bombade balén intra-adrtico es un dispositivo mecanico de contrapulsacién (clase de riesgo lll) que infla
y desinfla un catéter con baldn intra-adrtico (clase de riesgo IV) colocado dentro de la aorta del paciente.
Una bomba de balén intra-aértico brinda asistencia cardiaca temporal al reducir la poscarga del corazén (es
decir, la presién contra la cual debe bombear el corazén) y al aumentar el flujo sanguineo coronario y
sistémico (gasto cardiaco). Cuando el catéter con globo se infla, aumenta la presion diastélica del corazén
y aumenta el flujo sanguineo coronario, cerebral y sistémico. Cuando el catéter con baldnse desinfla, reduce
la poscarga del corazén?.

La terapia con bomba de balén intra-aértico se puede utilizar para tratar una serie de afecciones
cardiovasculares y como apoyo adicional a los tratamientos farmacol6gicos, asi como una ayuda para el
corazon antes, durante y después de una cirugia cardiaca. Se usa con frecuencia para tratar pacientes con
angina inestable, infarto agudo de miocardio, otra insuficiencia cardiaca y pacientes sometidos a
angioplastia coronaria transluminal percutanea o revascularizacién miocardica 1.

La NTS N°123-MINSA/DIGEMID-V.01, establece que los Centros de Referencia Institucional de
Farmacovigilancia y Tecnovigilancia deben implementar estudios para el andlisis y gestion del riesgo
asociado al uso de los dispositivos médicos 2. En ese sentido, el Centro de Referencia Institucional de
Farmacovigilancia y Tecnovigilancia de EsSalud (CRI-EsSalud), elaboré el protocolo de Tecnovigilancia
activa N° 01- 2022, con el objetivo de vigilar la seguridad durante el uso del balénintra-aortico y catéter para
balén intra-adrtico en pacientes atendidos en el Instituto Nacional Cardiovascular (INCOR) que requieran
del sistema de asistencia circulatoria mecéanica intracorpdrea temporal, mediante tecnovigilancia activa.

Dentro de la metodologia descrita en el protocolo, se ha capacitado al Comité de Farmacovigilancia y
Tecnovigilancia (CFVTV) del INCOR el cual ha tenido un rol fundamental en este seguimiento. A
continuacion, las actividades realizadas?®:

e Seguimiento a pacientes: bajo responsabilidad del CFVTV del
INCOR.

e Notificacion de las sospechas de incidentes adversos al
dispositivo medico (SIADM): a cargo de los profesionales de
salud, previamente capacitados por el CFVTV, de aquellos
servicios que utilicen el balon intra-aorticoy catéter BIA.

e Evaluaciony validacion de las notificaciones de sospechas de
incidentes adversos:a cargo deldel CFVTV del INCOR,

e Registroy analisis de lainformacion: a cargo del CRI-EsSalud.

fﬁx_

Entre los meses de seguimiento en el INCOR, se identificaron treinta y nueve (39) pacientes que utilizaron
el catéter con balénintra-adrtico. En este tiempo, solo se detecté una sospechade incidente adverso, que
no generd dafio al paciente y fue notificaday registrada.
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Sistema de gestion de SRAM: Notificacion electréonica

Vladimir Santos Sanchez, Johanna Martins Luna, Betzaveé Frias Torres, Jack Urruchi Huertas

El sistema de farmacovigilancia en EsSalud esta normado segun la
directiva N° 002-IETSI-ESSALUD-2019 V.01 “Directiva que regula el
sistema de farmacovigilancia y tecnovigilancia en EsSalud” donde se
establecen los procedimientos para realizar las actividades de
farmacovigilancia en nuestra institucion. Con respecto a la
farmacovigilancia pasiva (notificacién espontanea), se establece el
uso de formatos fisicos para la notificacion de las sospechas de
reacciones adversas de los medicamentos (SRAM) y también un
sistema electrénico devigilancia (virtual). Asimismo, se indica que las
notificaciones de SRAM vy sus evaluaciones deben ser enviadas al
Centro de Referencia Institucional de Farmacovigilancia vy
Tecnovigilancia de EsSalud (CRI-EsSalud) a través del escaneado
de los documentos al correo del CRI-EsSalud o, de contar con un
sistema electronico, las evaluaciones deben realizarse virtualmente
mediante este medio.

A fines del 2021 se empezd a trabajar con la Gerencia Central de
Tecnologias de Informacién y Comunicaciones (GCTIC) la opcién de
la notificacion electronica a través de la Historia Clinica Electronica
en el sistema ESSI, la que esta disponible desde el 2022.
Adicionalmente, se implement6 la notificaciéon virtual de SRAM a
través de un enlace que se encuentra en la pagina web del IETSI, en
la secciébn de farmacovigilancia y tecnovigilancia. Ambas
modalidades de notificacién virtual estan actualmente habilitadas
para toda la institucion.
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A pesar de contarcon un sistema de notificacionvirtual, era necesario
disponer de un sistema virtual de gestién de estas notificaciones,
herramienta electrénica destinada al uso por parte de los comités de
farmacovigilancia para realizar la evaluacién de notificaciones de
SRAM. Es asi que se desarroll6 el Sistema Virtual de Gestionde
SRAM, el que fue implementado en setiembre del 2022 y ofrece la
ventaja de tener la informacion en tiempo real, o que permite realizar
la gestion del riesgo de los problemas de seguridad detectados de
forma oportuna.

Ed

Desde la implementacion de este sistema, al 31 de diciembre del
2022, se han registrado 395 notificaciones virtuales, de las cuales 34
provienen de la historia clinica del ESSIy 361 de la plataforma del
IETSI; asu vez, todas estas notificaciones provienen de 37 centros
asistenciales.

Entre las ventajas que este sistema virtual de gestion de SRAM
ofrece, destacamos las siguientes: optimizacion del tiempo de
gestion de la informacién, ahorro de papel y ordenamiento de la
informacion tanto para el CRI- EsSalud como para los comités de
farmacovigilancia. El reto es seguir difundiendo estas herramientas a
todos los profesionales de la salud de nuestra institucién con el fin de
realizar una oportuna gestion de los problemas de seguridad de
medicamentos detectados en nuestra institucion en favor del
bienestar de nuestros asegurados.
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Clinicos

Se proporciona informacion de dos
casos clinicos en farmacovigilancia. El
primer caso ha sido desarrollado por el
CRI-EsSaludy el segundo fue formulado
por el comite de farmacovigilancia (CF)
de Tacna. Tanto el CRI-EsSalud como
los CF realizamos un analisis de casos
clinicos, especialmente los raros 'y poco
conocidos pero con informacion
relevante para ser desarrollados.
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Edema macular asociado al uso de ibrutinib

Vladimir Santos Sanchez, Johanna Martins Luna, Tania Solis Yucra

Introduccion

El edema macular (EM) es el acimulo de liquido en
la méacula, la parte mas importante de la retina,
responsable de la vision central y del detalle,
asociada a la retinopatia diabética, envejecimiento y
farmacos como paclitaxel y otros. Sin embargo, es
desconocidalla etiologia de asociacion con ibrutinib;
indicado para la leucemia linfocitica crénica (LLC) y
otros. 1.2

Reporte de caso

Paciente varén de 71 afios con hipertension arterial
(HTA) cronica, degeneracibn macular de ojo
izquierdo (Ol) desde hace ocho afios y “LLC” en
2011, con dos ciclos completos de quimioterapia; en
2021, LLC recurre y cumple criterios para recibir
“IMBRUVICA”, recibio ibrutinib en monoterapia por
tres meses, 420 mg cada dia por via oral, al segundo
mes refiere visién borrosa esporadicamente de ojo
derecho (OD), posteriores dias presenta hemorragia
de ojo derecho y visibn borrosa moderada, le realizan
una tomografia de coherencia 6ptica (TCO) vy el
diagnostico refiere “degeneracion macular asociada
a la edad”, le indican tratamiento con corticoide
toépico, dos semanas después empieza a notar leve
mejoria, porlo que, al dia tres del tercer mes paciente
acude a consulta externa de oncologia donde le
refiere al médico tratante del diagndstico de
maculopatia en ojo derecho, y deciden suspender el
farmaco por sospecha de RAM, al mes de iniciar
tratamiento ocular el paciente evoluciona con
mejoria; ocho meses después, en el examen de
fondo de ojo del lado derecho observan “dispersion
de epitelio pigmentario”. Actualmente, el paciente
refiere leve mejoria de la vision borrosa.

Analisis y discusion

La ficha técnica (FT) del producto de ibrutinib no
refiere al EM como parte de sus reacciones adversas
(RAM) conocidas, dentro de las RAM mas graves se
ha asociado arritmia e insuficiencia cardiaca, en
bases de datos (Pubmed, micromedex, Vigiacces,
otros), se encontraron tres reportes de caso, y en la
base de datos de VigiAccess™ notificaron 20 RAM
de tipo EM a nivel mundial; los reportes de casos aun
no dan luces del mecanismo fisiopatoldgico, sin

ﬁ&EsSalud

embargo, un estudio observacional sefiala que
ibrutinib puede penetrar la barrera hematoencefalica,
por lo tanto, puede alcanzar la retina. En el estudio
RESONATE de fase 3, informaron visién borrosa en
el 10 % de los pacientes tratados con ibrutinib. Sin
embargo, se desconoce su etiologia. 38

En el presente caso, el paciente presentd vision
borrosa'y hemorragia ocular unilateral a partir de las
ocho semanas del uso de ibrutinib, en comparacion
con los casos reportados no existe un tiempo de
evolucién definida, todas manifestaron sintomas
similares principalmente de “visién borrosa” posterior
al uso del farmaco y como monoterapia, en ninguna
se observa una sobredosis, los estudios nombrados y
los reportes sefialan que no habria un efecto en
relacion a dosis dependiente. Tras la suspensién de
ibrutinib con el tratamiento de esteroides topicos, €l
paciente no mostr6 leve mejoria, ocho meses
después de la suspension y tras la evaluacion
oftalmolégica observaron “dispersién de epitelio
pigmentario”, persistencia del EM pese a suspension
definitiva del farmaco y tratamiento; en los casos
reportados todos coincidieron en que tras la
suspensidn definitiva de ibrutinib la afectacion ocular
fue reversible, asi mismo, fue corroborada
clinicamente y tras el examen de TCO, sin aparente
secuela de EM a diferencia de nuestro caso. 1. 910

En el caso actual, se excluy6 el EM diabético ya que
no se correlacionaron con los hallazgos clinicos, sin
embargo, laHTA es un factor de riesgo para el EM. El
antecedente de HTA y EM del ojo izquierdo crénico
sumado a la presencia de cataratas de reciente
aparicion si podria ser una causa probable de
degeneracion macular asociada con la edad y
genética en el adulto mayor. 211.12

Se sometio al analisis de evaluacion de causalidad en
farmacovigilancia a través del algoritmo de Karch y
Lasagna modificado y la categoria de causalidad
resultd “condicional®, lo que indicaria que no hay
asociacion entre EM e ibrutinib para este caso, existe
una causa diferente a el producto farmacolégico que
pudo haber causado el EM como la patologia de base
y/u otras crénicas reagudizadas; mientras que, la
categoria de gravedad resultdé “grave” por la
persistencia de la visién borrosa, que generé mayor

discapacidad de ceguera parcial en el adulto mayor.
13
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Conclusiones y recomendaciones

Los profesionales de la salud que dan seguimiento al
tratamiento con ibrutinib y sus indicaciones, deben
tener precaucién y ser conscientes que puede
presentarse reacciones adversas aun no descritas en
las fichas técnicas de este producto, estas son
consideradas sefiales en farmacovigilancia y deben
ser evaluadas, con la finalidad de verificar la
seguridad de los farmacos, en beneficio del paciente,
Todo paciente que inicie el tratamiento con ibrutinib,
debe recibir una evaluacion oftalmolégica, si durante
el tratamiento se presenta alteracion visual, incluir un
examen de tomografia de coherencia Optica, asi
mismo, descartar factores de riesgo asociados al
edema macular; en caso que se encuentren indicios
de compromiso con ibrutinib debe suspenderse el
farmaco e iniciar tratamiento.

ﬁff&EsSalud

BICENTENARIO
DEL PERU
2021 - 2024



@
I
(&)
-
ke
k=2
>
(o]
(&)
(0]
=
-
(0]
G
-
(())
(o]
(7))
(0]
(&)
(())
o
Q
e
S
(@)
Q.
(())
(a'd

INSTITUTO DE
EVALUACION DE
TECNOLOGIAS EN
SALUD E
INVESTIGACION

IETSI

EsSalud

Trombocitopenia trombotica inmune inducida
por la vacuna (VITT). reporte de caso en
farmacovigilancia para vacunas contra la

COVID-19

Dr. Miguel Hueda Zavaleta,

Especialista en medicina de enfermedades Infecciosasy Tropicales
Miembro del comite de farmacovigilanciay Tecnovigilancia delHospital Ill Daniel Alcides Carrion, EsSalud - Tacna

Introduccion

Actualmente la FDA ha aprobado oficialmente
vacunas cono Pfizer-BioNTech, demostrando su
eficacia y seguridad en los ECAS, sin embargo, la
seguridad en el mundo real de esta vacuna y otras
continlia siendo probada a medida que continda la
inmunizacién, donde se vienen reportando “eventos
supuestamente atribuidos a la vacunacién o
inmunizacion — ESAVI".1.2

Reporte de caso

Paciente mujer de 75 afios con antecedente de
hipertension arterial (HTA), artritis reumatoide (AR),
enfermedad renal crénica estadio V (ERCT) en
hemodialisis y uso de heparina desde hace 5 meses
previo a la primera inmunizacién, y trece dias
después de la segunda dosis de inmunizacion en el
brazo izquierdo con “Comirnaty”, acude a
emergencia por dolor en hombro izquierdo y
pulsioximetria en 88% a Fi0O2:0.21. Es tratada con
analgésicos y, ante ausencia de sintomatologia
respiratoria, es derivada para atencion en centro de
menor complejidad. Se realiza hemograma solicitado
en Sala de Hemodidlisis que reporta Unicamente
anemia leve (10.9mg/dl), con leucocitos y plaquetas
en rangos normales (187 000/L). El dia del ingreso,
acude a emergencia por dolor en miembro superior
izquierdo asociado a coloracion violacea en 4to dedo
de mano izquierda y limitacion funcional; ademas, se
reporta encefalopatia (sopor). Se realiza ecografia
Doppler arterial de miembro superior izquierdo
hallandose “Trombosis arterial subclavia con
estenosis > 50%”. Evaluada porcardiologia, seindica
referencia, pero, tras evolucion térpida, fallece a las
20 horas de su ingreso.

ﬁﬁsEsSalud

Analisis y discusion

La ficha técnica de la vacuna no menciona a la
trombosis arterial como una reaccién adversa
conocida, en algunas bases de datos (Pubmed,
micromedex, Vigiacces TM, otros); se encontraron
pocos reportes de caso que asocian a la vacuna
Pfizer — BioNTech (BNT162b2). En VigiAccesTM, se
observa 782 notificaciones de trombosis asociado a
Comirnaty. La Agencia Europea de Medicamentos
(EMA) inform6 a mediados del 2021 al menos 35
posibles casos de trombosis del sistema nervioso
central entre 54 millones de receptores de la vacuna
de vectores adenovirales y ARNm. Asi mismo, se
han notificado casos de trombocitopenia inmune y
sangrado sin trombosis que fueron inducidos post-
exposicion a las vacunas de ARNm de Moderna y
Pfizer — BioNTech (BNT162b2), aunque no se ha
logrado determinar una relacién causal directa.3”

En el presente caso, la paciente manifesté sintomas
clinicos de trombosis a los trece dias posteriora la
segunda inmunizacién conla vacuna Comirnaty, esto
podria concordar con la temporalidad de eventos
atribuidos a la inmunizacién segin la OMS, sin
embargo, casi todos los eventos trombdticos
reportados se presentaron posterior a la primera
dosis de inmunizacion en una tasa de 0.61/millén de
dosis en mujeres menores de 60 afos; la sociedad
americana de hematologia refiere cinco criterios para
el diagnéstico, de la cual no se obtuvo la prueba de
anticuerpos anti-H/PF4 por el desenlace mortal y por
falta de insumos en el procedimiento; se evaluaron
otros antecedentes y farmacos concomitantes, por lo
que, la enfermedad renal crénica (ERC) terminal,
segun la literatura sefiala que se asocia a un mayor
riesgo, el proceso de disfuncion endotelial e
hipercoagulabilidad, favorecerian la trombosis en la
ERC. 812
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la trombocitopenia inducida por heparina (TIH), es
una de las causas que también se evaluaron, de la
cual coincidia en un descenso de plaquetas, pero
quedo6 inconcluso por la falta de examenes
especificos (anticuerpos anti-H/PF4). Todavia no se
ha determinado porque algunos pacientes con TIH
desarrollan trombosis y otros no. 121315

Los factores de riesgo, como la edad avanzada,
género, HTA, ERCT, anticoagulacion y AR. en la
estancia hospitalaria se observé la presencia de
infiltrados pulmonares, lo cual se podria correlacionar
con infeccidn sistémica de evolucibn previa,
comparado con la alteracion de analisis
complementarios. 12.16.17

Se someti6 al andlisis de evaluacién de causalidad
en farmacovigilancia a través del algoritmo de Karch
y lasagna modificado y la categoria de causalidad
resultdé “condicional”, lo que indicaria que no hay
asociacion entre la vacuna Anti-SARS-COV2-
BNT162B2 (comirnaty) 'y  Trombocitopenia
Trombética Inmune para este caso, existe una causa
diferente a el producto farmacolégicoque pudo haber
causado la Trombosis, como la patologiade base y/u
otras crénicas reagudizadas; mientras que, resulté
“grave” porel desenlace fatal. 18

Conclusiones y recomendaciones

La evaluacion de causalidad a través del algoritmo
de Karch y Lasagna modificado resulta util, sin
embargo, la OMS recomienda usar la metodologia
para definir la causalidad de eventos supuestamente
atribuidos a la inmunizacion o ESAVI, para ambos
casos la evaluacion resulta condiciona o
inconsistente entre la relacion trombosis y la vacuna
Pfizer — BioNTech (BNT162b2), asi mismo, no se
pudo obtener la prueba antiPF-4 para descartar el
compromiso entre la heparina y la vacuna, lo cual fue
un limitante en el abordaje diagnostico y para la
direccién de un adecuado tratamiento.
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https://www.fda.gov/news-events/press-announcements/la-fda-aprueba-la-primera-vacuna-contra-el-covid-19
https://www.fda.gov/news-events/press-announcements/la-fda-aprueba-la-primera-vacuna-contra-el-covid-19
https://www.who.int/teams/regulation-prequalification/regulation-and-safety/pharmacovigilance/vaccine-safety-net/vsn-members/brighton-collaboration
https://www.who.int/teams/regulation-prequalification/regulation-and-safety/pharmacovigilance/vaccine-safety-net/vsn-members/brighton-collaboration
https://www.who.int/teams/regulation-prequalification/regulation-and-safety/pharmacovigilance/vaccine-safety-net/vsn-members/brighton-collaboration
https://www.digemid.minsa.gob.pe/UpLoad/UpLoaded/PDF/COVID19/VACUNAS/COMIRNATY/FICHA_TECNICA.PDF
https://www.digemid.minsa.gob.pe/UpLoad/UpLoaded/PDF/COVID19/VACUNAS/COMIRNATY/FICHA_TECNICA.PDF
https://www.vigiaccess.org/
https://www.ema.europa.eu/en/documents/covid-19-vaccine-safety-update/covid-19-vaccine-safety-update-comirnaty-29-march-2021_en.pdf
https://www.ema.europa.eu/en/documents/covid-19-vaccine-safety-update/covid-19-vaccine-safety-update-comirnaty-29-march-2021_en.pdf
https://www.ema.europa.eu/en/documents/covid-19-vaccine-safety-update/covid-19-vaccine-safety-update-comirnaty-29-march-2021_en.pdf
https://www.aemps.gob.es/informa/vacuna-frente-a-la-covid-19-de-astrazeneca-conclusiones-de-la-evaluacion-del-riesgo-de-tromboembolismo/
https://www.aemps.gob.es/informa/vacuna-frente-a-la-covid-19-de-astrazeneca-conclusiones-de-la-evaluacion-del-riesgo-de-tromboembolismo/
https://www.aemps.gob.es/informa/vacuna-frente-a-la-covid-19-de-astrazeneca-conclusiones-de-la-evaluacion-del-riesgo-de-tromboembolismo/
https://www.ema.europa.eu/en/documents/covid-19-vaccine-safety-update/covid-19-vaccine-safety-update-vaxzevria-previously-covid-19-vaccine-astrazeneca-29-march2021_en.pdf
https://www.ema.europa.eu/en/documents/covid-19-vaccine-safety-update/covid-19-vaccine-safety-update-vaxzevria-previously-covid-19-vaccine-astrazeneca-29-march2021_en.pdf
https://www.ema.europa.eu/en/documents/covid-19-vaccine-safety-update/covid-19-vaccine-safety-update-vaxzevria-previously-covid-19-vaccine-astrazeneca-29-march2021_en.pdf
http://www.essalud.gob.pe/ietsi/pdfs/farmacoytecno/4_Formato_Evaluac_de_Causalidad_Algoritmo.pdf
http://www.essalud.gob.pe/ietsi/pdfs/farmacoytecno/4_Formato_Evaluac_de_Causalidad_Algoritmo.pdf
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Seguridad

Como parte de la comunicacion del riesgo, el
IETSI/CRI-EsSalud elaboracomunicados de
seguridad dirigido a los profesionales de la salud,
con el objetivo de proporcionar informacion de
seguridad sobre los diferentes medicamentos
disponibles en la institucion, y asi colaborar en la
toma de decisiones del tratamiento farmacologico.
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Metotrexato

Metotrexato y Nefrotoxicidad

Debido a que losreportes de lesion renal asociado a metotrexato (MTX) siguen enaumento, la Agencia
Nacional para la Seguridad de Medicamentos y Productos sanitarios (ANSM) de Francia, plantea
medidas generales para la prevencion y manejo de la nefrotoxicidad inducida por MTX, las acciones
estan divididas desde antes de la administracion, durante y después. Debemos de considerar su
aplicacion debido que metotrexato es usado en diferentes especialidades meédicas.

Individualizar la
Monitorizar las terapia
concentraciones farmacologica de
plasmaticas acuerdo a la

clinica del
Reforzar las Pueden medirse paciente

medidas alas 24,48y 72 Vigilar
planteadas sobre —_— horas de la - continuamente el
el manegjo de infusion, asi como i perfil renal
MTX en la en el cambio de
institucion la dosis

Link: https://ng.cl/4j3vb

Metronidazol

Metronidazol y Neurotoxicidad

Monitorizar el uso de

metronidazol,

Un estudio encontrd que el metronidazol se especialmente  en

. . d t adultos mayores vy
asocia con un mayor riesgo de eventos pacientes con
adversos del sistema nervioso periférico y insuficiencia hepati
central en relacion con la clindamicina (OR y renal, Ante tla §qu§cha de
. o P neurotoxiciaaq,
ajustadc?, 1,43 [IC 95 %, 1,2§—1,63]). Asmmsmo, no se descartar posibles
observo una dependencia de la dosis, por lo que causas y comunicar al
aun no queda claro si la toxicidad neurologica es especialista  para la

suspension de
etronidazol

una reaccion idiosincrasica o dosis dependiente.
Sin embargo, existe una mejora notable ante la
suspension del farmaco.

Link: https://ng.cl/2eraxv
a1/
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Implantes mamarios

Implantes mamariosy
carcinomade células
escamosas y varios linfomas

La FDA dio a conocer sobre informes de canceres, entre ellos, el carcinoma de células escamosas
(SCC) y otros linfomas relacionados a las protesis mamarias. Dichas patologias son distintas a las
presentadas previamente como el LACG, informada en comunicados anteriores. La investigacion
sugiere que estos problemas de seguridad se han detectado hasta anos después de la implantacion
de la protesis. Los sintomas mas comunes que informan los pacientes son:

Le' | DIU

g T/ . A .
\ N Recomendaciones: Dispositivo
: 445 Intrauterino
Se ha indicado que el principal Si la paciente
problema en mujeres que se implantan presenta sintomas
el DIU es la falta de controles con el como: dolor en la
pasar de los anos. Se estima que cerca zona pélvica y
del 5 - 15% de las extracciones de sangradoirregular Se necesita un
dichos dispositivos médicos son a causa debe serinformado seguimiento de

inmediatamente rutina para el uso
continuo seguro y
eficazdela

de los incidentes adversos en el primer
ano de uso. Adicionalmente, un estudio
encontro qlu’e las causas mas frecuentes anticoncepcion.
de extraccion fueron oportunamente.

Dolor Pelvico
Sangrado vaginal

Link: https://ng.cl/wngug
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WARFARINA

Interacciones con warfarina

Warfarina es un farmaco de estrecho margen terapéutico, por lo que su uso concomitante con otros
farmacos debe ser monitorizado para la prevencion de reacciones adversas. Sin embargo, el CRI-
EsSalud, estuvo recibiendo reportes donde la asociacion de Warfarina con medicamentos como
ceftriaxona, amiodarona y clindamicina propicio la aparicion de RAM hematologicas.

Evitar uso
concomitante

con farmacos
que potencien
el efecto
anticoagulante

geriatricos

debe

En pacientes con
polimorfismo en
el gen VKORC1
administrardosis
menor a la usual

Link: https://ng.cl/13se0

el

tratamiento

ser

coordinado con
hematologia

junto a Warfarina.

Asi prevenir
aumento del INR

Evitar dosis aLtas‘h“‘
de paracetamal

del

Monitorizar

WELEE en
sangre, midiendo
INI8 En uso
prolongado debe
medirse cada 4 -
semanas.

El  IETSI/CRI-EsSalud detecto la

administracion subcutanea del
metotrexato (MTX), si bien la
administracion subcutanea ha
demostrado eficacia, es vital que el

farmaco este disenado para dicha via.
Hasta el momento la institucion no cuenta
con esta presentacion. Siendo este un
factor en la aparicion de reacciones
adversas en los pacientes debido a
errores de administracion. En ese sentido
se recomienda lo siguiente:

ﬁff&EsSalud

METOTREXATO

Recomendaciones de su
administracion

Verificar laviade
administracionen la
fichatecnicadel

producto.
Sise requiere unavia

de administracion
distinta, debe ser
solicitada.

Registrar en la historia
clinicadel paciente la
dosis, horay via de
administracion del MTX

Link: https://ng.cl/elyvb
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Miscelanea

Daremos una mirada general a la biotecnologia, un
campo que se encuentra en constante innovacion
en el desarrollo de nuevos productos
farmaceuticos y como la farmacovigilancia juega
un papel fundamental en la post-comercializacion
de dichas tecnologias
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La biotecnologia y farmacovigilancia

En los Ultimos veinte afios la industria farmacéutica
ha pasado por cambios fundamentales para el
desarrollo de nuevas tecnologias sanitarias, como la
implementacion del uso de farmacos
biotecnolégicos?. Los farmacos biotecnolégicos son
aquellos productos de origen biol6gico, de tipo
proteico o polipeptidico sintetizados por un
organismo vivo modificado que ha sido desarrollado
mediante ingenieria genética haciendo uso de
técnicas de tecnologia de ADN recombinante? 3.

Es importante comprender las diferencias entre los
medicamentos convencionales y los elaborados
mediante la  biotecnologia3. Los productos
farmacéuticos biotecnolégicos suelen ser mas
dificiles de caracterizar que aquellos obtenidos por
sintesis quimica, esto se debe a la complejidad
molecular del ADN recombinante, ademéas dichos
farmacos son moléculas biolégicamente activas
derivadas de células vivas que poseenpotencial para
activar la respuesta inmune implicando un riesgo de
inmunogenicidad lo que genera complicaciones y
efectos adversos 2.

La fabricacibn de productos farmacéuticos
biotecnolégicos conlleva un proceso complejo de
multiples pasos que requiere de consideraciones en
muchos aspectos3, por eso se considera que el
proceso de manufactura sea de alta complejidad, ya
que el mas minimo cambio puede ocasionar
respuestas clinicas alteradas, cambios en la
seguridad, eficacia e inmunogenicidad?.

ﬁﬁSEsSalud

Johanna Martins Luna

El aumento en el nimero de empresas farmacéuticas
emergentes ha sido impulsado por la promesa
cientifica de la genomica y la biotecnologia, que
buscan llenar un vacio de productividad; es asi que
se ha vuelto comin que los medicamentos
biotecnolégicos sean descubiertos e investigados por
una pequefia empresa de biotecnologiay comprados
por una empresa mas grande 1.

Actualmente las empresas biotecnolégicas buscan
tratamientos para enfermedades raras y dificiles de
tratar, beneficiAndose en gran parte la poblacion
afectada por enfermedades raras y huérfanas, en
Estados Unidos y Europa el nimero de aprobaciones
para estos productos se ha duplicado?. En Pert en el
2016 se aprobé la modificacion el articulo 103 del
Reglamento de Registro, Control y Vigilancia
Sanitaria de Productos Farmacéuticos, Dispositivos
Médicos y Productos Sanitarios, aprobando el
Reglamento que Regula la Presentacién y Contenido
de los Documentos Requeridos en la Inscripcion y
Reinscripciéon de Productos Biol6égicos: Productos
Biotecnolégicos * 5.

Mediante  biotecnologia se producen desde
antibiéticos, enzimas, vacunas hasta anticuerpos
monoclonales?. Pero estos productos también se han
visto asociados areacciones adversas graves, siendo
més frecuentes durante la fase de comercializacién,
por lo que se requiere de un programa de
Farmacovigilancia y un plan de manejo de riesgos?.
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