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INTRODUCCION

La farmacovigilancia es la actividad asistencial relacionada a la deteccién, evaluacion,
comprension y prevencidn de reacciones adversas a los medicamentos o cualquier otro
problema relacionado con ellos, como falta de efectividad, el uso off label, entre otros.

Segun la Directiva que regula el Sistema de Farmacovigilancia y Tecnovigilancia de
ESSALUD N°022 IETSI- ESSALUD 2019 V-01, se debe realizar farmacovigilancia intensiva
a los productos farmacéuticos que: sean solicitados segun el petitorio farmacoldgico de
EsSalud, como requisito del dictamen da aprobacion fuera del petitorio, por problemas de
seguridad detectados mediante farmacovigilancia espontanea o se disponga de insuficiente
informacién sabre su perfil de seguridad (1).

El presente protocolo tiene como. objetivo implementar farmacovigilancia intensiva.a
Imiglucerasa como parte del dictamen de-aprobacién-de: producto-farmacéutico fuera de-

— —  ~Petitorio “Institucional, tonsiderando también su alto costo y su uso en poblaciones

pediatricas.

INFORMACION DE SEGURIDAD

La Imiglucerasa es una forma modificada de la B-glucosidasa acida humana producida
. mediante tecnologia de ADN recombinante usada como terapia de reemplazo enzimético
“\para tratar la enfermedad de Gaucher tipo 1 (una enfermedad rara de alta prioridad) en
ggiﬁos y adultos de todas las edades (2).
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W EARAVITOF. 3
u,,f:’ Food and Drug Adminsitration (FDA) aprobd imiglucerasa con el nombre de Cerezyme ®
en el aflo de 1994. Desde entonces se mantuvo una base de datos postcomercializacion
~de eventos adversos; sin embargo la exposicion real de pacientes al producto farmacéutico,
es incierta debido a la notificacion espontdnea. La experiencia ha revelado que
-- -aproximadamente el 13,8 % de pacientes experimentaron evento adversos relacionados
con_Cerezyme ®. Se-han observado-sintemas:de-hipetsensibilidad-en-aproximadamente:el
6.6% de los pacientes, los cuales ocurrieron poco después o durante las infusiones,
incluyendo prurito, enrojecimiento facial, urticaria, angioedema, molestias en el pecho,
disnea, tos, cianosis, hipoteision y reaccidén anafiléctica. Otras reacciones adversas
adicionales han sido reportadas en el 6.5% de los pacientes tratados, incluyendo nduseas,
vémitos, diarrea, dolor abdominal, erupciones cutaneas, fatiga, dolor de cabeza, fiebre, - -
mareos, escalofrios, dolor de espalda, y taquicardia. Cada uno de estos eventos adversos
ocurre en una frecuencia menor al 1.5% de la poblacion total de pacientes (3).

Los estudios observacionales consideran que el uso de imiglucerasa es una terapia segura
y tiene una tasa estable y baja de eventos adversos notificados. En el afio 2007 Starzyk et
al. realizaron un andlisis observacional retrospectivo desde el afio 1994 hasta el 2004, con
el objetivo de revisar la experiencia de seguridad internacional postcomercializacion a largo
plazo de Imiglucerasa. La mayorfa de los eventos adversos notificados con frecuencia
relacionados con la imiglucerasa fueron (4):
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1) Trastornos generales y reacciones en el lugar de administracion: pirexia, escalofrios,

rnotestias-en-etpecho:
1) Trastornos de la piel y del tejido subcuténeo: prurito, rash, urticaria.
1) Trastornos respiratorios, toracicos y mediastinicos: disnea, tos, irritacién de la

garganta.

Estos eventos adversos ocurrieron en menos del 1% del total de pacientes y mayormente
estaban relacionados con el proceso de infusién, ademés las reacciones se manejaron de
manera efectiva ya sea disminuyendo la velocidad de perfusidn o con pre tratamiento de

_antihistaminicos. o

=

Tabla 1. Informacién de seguridad de Imiglucerasa (5):

Reacciones adversas comunes

- — -~ — | Trastornos cardiovasculares:- -|-Taquiarritmia-(menosdel 1;5%) .. ... . . . . _

Reaccidn en el lugar de administracién (menos del

Trastornos dermatologicos: 1 %), erupcién cutdnea (menos del 1,5%)
Trastornos metabélico Escaloftios-(menos del 1,5%)
endocrino:

Dolor abdominal, diarrea, nduseas y vomitos (todas
Trastornos gastrointestinales: | menos del 1,5%)

Trastornos Dolor de espalda (menos del 1,5%)
musculoesquélicos:
Trastornos neurolégicos: Mareos y dolor de cabeza (ambas menos del 1,5%)
Otros: —| Fatigay fiebre-(ambas-menos-det-,56%)———————|-— .
Reacciones adversaé Graves
| Reaccién anafilactoide (menos del 1%) y reaccion
Trastornos inmunolégicos: de hipersensibilidad 6.6 %. '

Trastornos respiratorios: Neumonfa, hipertension puimonar (menos del 1%)




PROTOCOLO DE FARMACOVIGILANCIA INTENSIVA AL PRODUCTO
FARMACEUTICO IMIGLUCERASA

. FINALIDAD

Garantizar la seguridad de los asegurados de EsSalud ante la administracién de
Imiglucerasa.

. OBJETIVO

Objetivo general:

Vigilar Ia seguridad de la administracién de imiglucerasa en pacientes con enfermedad -~ -

de Gaucher tipo 1 mediante Farmacovigilancia intensiva.
‘Objetivos-especificos:
- > ldentificar sospechas de reaccién de adversa en pacientes asegurados de EsSalud,
expuestos a Imiglucerasa.
> Evaluar casos sospechas de reaccion adversa y establecer patrones de

presentacion segtn asegurados expuestos.
> [Establecer el riesgo-beneficio de la administracion de Imiglucerasa.

. METODOLOGIA y ACTIVIDADES
3.1 Poblacion Objetivo -

 Paciente de cualquier edad iniciador o continuador que reciba Imiglucerasa como
tratamiento para la enfermedad de Gaucher tipo 1.

_3.2 Metodologia de Seguimiento. .. . . .. -
a) -Seguimientoapacientes:

> El personal responsable del seguimiento serérn los integrantes del CRI-EsSalud

> Se hara seguimiento durante todo el periodo de uso de Imiglucerasa, previas (en
caso sea continuador) durante la infusion y post infusion.

> Los datos de seguimiento por paciente serdn consignados en la “Ficha de
seguimiento para Imiglucerasa’.

> El seguimiento se realizara los dias de infusién del medicamento durante 06 ciclos
de administracidn, en el cual se debera de llenar el formato de seguimiento, donde
se consignard lo solicitado.

»> En caso se identifique alguna sospecha de reaccién adversa grave (SARM), el
seguimiento se prolongard hasta que se tenga informacion del desenlace de la
misma. '

> El profesional responsable del seguimiento, consolidaré la informacién de las fichas
en una base de datos en Excel que serd proporcionada al [ETSI.



b) Notificacién de las sospechas de reacciones de reacciones adversas al
medicamento (SRAM):
> De identificarse alguna SRAM se procede a lienar el Anexo N°4 “Formato de reporie
de sospecha de reacciones adversas a medicamentos y otros productos
farmacéuticos’.
» Los formatos de notificacién deben entregarse al comité de Farmacovigilancia del
centro asistencial correspondiente, respetando los tiempos de 24 horas para casos

, graves y 72 horas para casos moderados/leves.

» Tener en cuenta que un SRAM es cualquier reaccion nociva no intencionada que
aparece posterior a la administracion de un medicamento, siendo su clasificacion:

v SRAM leve: reaccion asintomatica o con sintomatologia que-no.interrumpe la
actividad diaria del paciente. No requiere tratamiento.

v SRAM moderada: reaccién adversa que interfiere de manera moderada con la
actividad diaria del paciente, requiere tratamiento farmacoldgico si esta
disponible.

v SRAM grave: reaccién que incapacite al paciente en reaiizar sus actividades
-diarias, pone-en-riesgo -la- vida-del -paciente, _requerir -hospitalizacién o la
‘prolongue, cause-invalidez 0. secuelas- peimanentes, 0 cause la-muerte- de|

paciente.

c¢) Evaluacién y validacién de los reportes de sospechas de reaccion adversas:

El comité de farmacovigilancia de centro asistencial al recibir la notificacion, realiza
la evaluacion de causalidad segun el algoritmo de Karch y Lasagna modificado.
Verifica la historia clinica del paciente y de ser necesario, realiza la gestion del riesgo
clinico en coordinacion con el médico prescriptor de Imiglucerasa.

@?&R > En caso se produzca un SRAM grave, deberd realiza las acciones establecidas

7 seguin la directiva que regula el sistema de Farmacovi ilancia y Tecnovigilancia de
2

NFEHRAIOE. ;/ EsSalud.

Loty / » Posteriormente el CFV envia las notificaciones evaluadas al Centro de Referencia

_Institucional de Farmacovigilancia y T Tecnovngllanma de EsSalud (CRI EsSalud) para
las accnones correspondlentes '

d) Registroy andlisis de la informacién:

> Cada reporte de SRAM serd registracc en la base de datos de Farmacovigilancia
intensiva del CHI-EsSalud :

revisard las historias clinicas elecirénicas (ESSI) o se contactara a los medlcos
tratantes v finalmente, se revisard informacién del anexo N°07 del Dictamen
preliminar de evaluacion de tecnologia sanitaria N° 020-SDEPFYOTS-DETS-IETSI-
2019.

> Finalmente, se realiza un andlisis descriptivo a partir de la base de datosyse elabora
el informe de Farmacovigilancia Intensiva correspondiente.
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Joon EER FICHA DE SEGUIMIENTO PARA IMIGLUCERASA

recha de iniciode Medico registradaor: Centro asistencial:
segulmuento - o
) DATOS DEL PACIENTE o . e - o
Nombre del pacnente Numero Edad Talla '
{iniciales) de cama
Historia clinica/ DNI Sexo Peso Superfici
e
corporal
11 ANTECEDENTES DEL PACIENTE o o o
Antecedentes patoldgicos
[ Historia de alergias o reacciones a S | NO__ | Especificar: —

medicamentos
Alergia a alimentos, animales, otros: { Sl NO

' m) ~ MEDICACION CONCOMITANTE DURANTE EL USO DE IMIGLUCERASA (con5|derar Ios usados los ) T

- (iltimos:3 mesez)-
Dcsis

Especificar:

Frecuencia Fecha de inicio Fecha final ' Indlcacmn

Medicamento

T V) COMPLETAR LA SIGUIENTE: INFORMACION (|tem a y b) POR CADA CICLO DE lNFUSlON DE’
" - IMIGLUCERASA _ , L o
a) DE LA PRESCRIPCION DEL MEDICAMENTO

Paciente Iniciador | S| NO | Fecha de inicio de tratamiento
Fecha.de infusidn . Dosis Cant_ld.a d
administrada
Frecuencia Velocidad de infusion Tlem? ,o de
N infusion
Labqratono o Nombre de marca N° lote
fabricante
b) SOSPECHAS DE REACCIONES ADVERSAS
Sospechas de Reacciones adversas durante y post la infusién Si Mo~ -
SRAM Fecha de inicio/ Hora | Fecha final / Accién tomada: Ninguns, Desenlace: Recuperado,
Hora suspensién del recuperado con secuelas,

medicamento,
administracion de otro

no recuperado,
Recuperandose,

medicamento, etc.

Desconocido, Mortal.,




ANEXO N° 04
FORMATO DES REPORTE DE §OSPECHA DE REACCIONES ADVERSAS A MEDICAMENTOS ¥ OTROS PRODUCTOS

FARMACEUTICOS
CONFIDENCIAL
A DATOS DR FACIENTE !
Hombres o inieiabesy®): Histodla Clivica: Edad 'L
S’} o F o {_Pesoiigl: DRI o Atogenerado. Talafono:
Cenfro Asistencia i Servicia: Camac
Diagndstico Frincipal ¢ CIENR: '

Facha de inicio de RAMCE
FechafinaldeRAM __ [

Farmacovigiiansia intensva; = 51 = MO

Gravedad de {3 RAM (hMarcar wen X)
o beye » Moderaca o Brave

Evolucion de KM (i arcar gon X1
o Be-spancidn por re-siposicdn
-1 R-;-cuge'sfa

riesgo ! “Cea ig) pac«eniﬂ
= ‘m&"(é Fecha 4 0

= Produlp anemal 3 corgie1a

o Desigonot s

= O

Hesultados relevarias o SREMEncs de Pbursione posiblements 3sociados 3 La BAM (aelur fachas pra-sAM ¢ pestRAN:

A -‘f.’dTEQ"—'{‘EW:

Chservaniongs adivionates relevanies de la histona oinica

% nsificiancis Rena) & suficencia Hepdtica & Embaraz Afagia &

= Aloohal

mmbfe t:mwrclsl ¥ Labotatono tofs Doslal Vi @2 Fecha | Foohia fngs Fetha ydtession brspdulies o
: {enérico* Fmb. Adm fricte® | tsuspensn’ | merpasichin® CIEH
Suspansidadlares con X} St | Re Ha Ra gzposicidnitares: coé X5 St Yo Mo
pansionidiares 3 i aplica expo v TA; aplica
1+ Desaparecs la RAN at suspender 17 Aparecio la RAM at atmasins ~uswamenis ¢
& provusty TarMIeEUNeT sospachosn? P CAmenia U oirG prodicie farmsadatico?
24 1 Jesapareci 13 1AM al & sm our 13 21 oE pacentz ha presentado anter ovvente 3
ghs? AW & medicamento @ obo  preducte
farmnacdico?

5] pas&ente reaibié dratmrnento para b resonidn sdversa o S nNo Espéciuque

Hombre ponvercias ¥ Dogiss f Wiz de ; ' . L
N : . e : 1y e preascripoio
gendricn fragnensia Edm. Facha finat Motivs de prescripoion

E:DATOS, OFL HOTHICADC

Hombres v apelfidosil:

Tefefono o Comeo eactrdnicen!)

Profesionfy Fecha ga nouRcacon: » | #* Notificagion:

Les eampos £ son abugamms
*Hotificar s Prevenic®

Cotmn gedwogs T



