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REPUBLICA DE CUBA
MINISTERIO DE SALUD PUBLICA
CENTRO PARA EL CONTROL ESTATAL DE LA
CALIDAD DE LOS MEDICAMENTOS
CECMED

RESOLUCION No. 8/07

POR CUANTO: Por Resolucién Ministerial No. 73 de
fecha 21 de abril de 1989, se cre6 el Centro para el Control
Estatal de la Calidad de los Medicamentos, en lo adelante
CECMED.

POR CUANTO: Por Resoluciéon Ministerial No.152 de
fecha 29 de Diciembre de 1999, quien resuelve, fue
designado como Director del Buré Regulatorio para la
Proteccion de la Salud Publica y Director del CECMED, con
las funciones y atribuciones inherente al mismo a tenor de lo
que establece la Resolucion Ministerial No. 120, de fecha 12
de agosto de 1994.

POR CUANTO: Por Resolucion Ministerial No. 120 de
1994 quedaron establecidas las funciones y atribuciones del
CECMED, teniendo entre sus funciones bésicas la
Vigilancia Postcomercializacion de los medicamentos.

POR CUANTO: El desarrollo cientifico en el ambito
Meédico - Farmacéutico, la utilizacién de nuevas tecnologias,
el fortalecimiento de la cultura relacionada con la
reglamentacion farmacéutica y la necesidad de mecanismos y
procedimientos que aseguren la recopilacion y evaluacion
sistematica de la informacion sobre la calidad, eficacia y
seguridad de los medicamentos durante su comercializacion
en correspondencia con las actuales tendencias, hace
necesario la aprobacion de “Requisitos para la presentacion de
Informes Periddicos de Seguridad de Medicamentos”.

POR TANTO: En el ejercicio de las facultades que me
estan conferidas:

RESUELVO

PRIMERO: Aprobar y poner en vigor los “Requisitos
para la presentacion de Informes Periédicos de Seguridad
de Medicamentos”.

SEGUNDO: EI CECMED velara por el cumplimiento de
estos Requisitos y queda facultado para emitir las
instrucciones y disposiciones complementarias necesarias
para ello, asi como para aprobar su periddica actualizacién
en correspondencia con los avances y el desarrollo
cientifico de la reglamentacion sanitaria nacional e
internacional.

TERCERO: Se derogan cuantas disposiciones legales y
reglamentarias, de igual o inferior jerarquia, se opongan a
lo dispuesto en los presentes Requisitos.

NOTIFIQUESE:  Centro para el Desarrollo de la
Farmacoepidemiologia (CDF); Direccion Nacional de
Epidemiologia, Instituto de Medicina Tropical Pedro Kouri
(IPK); Direccién Nacional de Farmacia y Optica; Grupo
Empresarial Quimico - Farmacéutico (QUIMEFA),
Consejo de Estado, Empresa Comercializadora de
Medicamentos  (EMCOMED),  FARMACUBA vy
MEDICUBA vy a cuantas personas naturales y juridicas
corresponda conocer de lo dispuesto en los presentes
Requisitos.

COMUNIQUESE: a cuantas personas naturales o
juridicas procedan.

PUBLIQUESE: en el Ambito Regulador, Organo
Oficial del CECMED.

ARCHIVESE: el original de la presente Resolucion en el
Protocolo de Disposiciones Juridicas de la entidad.

DADA en Ciudad de la Habana, alos 2 dias del mes de
Noviembre del 2007.

DR. RAFAEL B. PEREZ CRISTIA

Director
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1. GENERALIDADES

Con el objetivo de disponer de una informacion real de la
seguridad clinica, es importante realizar una vigilancia
estrecha de los medicamentos, especialmente durante los
primeros afios de su comercializacion. Siendo una
responsabilidad compartida entre las Autoridades Sanitarias
y los titulares del Registro Sanitario.

Los Informes Periddicos de Seguridad (IPS) recogen la
experiencia internacional y nacional sobre la seguridad de
una especialidad farmacéutica a partir de su autorizacion. La
elaboracion de este tipo de informes es de vital importancia
para facilitar la evaluacion de sefiales de seguridad
relacionadas con el uso de los medicamentos, por ejemplo:
la deteccidn de reacciones adversas de baja frecuencia de
aparicién que pueden resultar significativas, deteccion de
reacciones adversas de aparicion tardia, reacciones adversas
graves / mortales que ameriten algin cambio en las
indicaciones de seguridad del producto o bien, la realizacion
de planes de accidn con el objetivo de prevenirlas.

El objetivo de esta Regulacion es normalizar los requisitos
técnicos que el CECMED considera aceptables y necesarios
para la presentacion de Informes Periddicos de Seguridad
(IPS) para la Inscripcion, Renovacién del Registro de
Medicamentos que circulen o se comercialicen en el
territorio nacional.

2.1

2.2

2.3

24

2.5

2.6

2.7

2.8

29

DEFINICIONES

Evento o acontecimiento adverso: Cualquier
experiencia médica no deseada que ocurra a un
sujeto durante la administracion de un producto
farmacéutico, el cual no tiene que tener
necesariamente una relacion causal con el
tratamiento.

Informe periddico de seguridad (IPS): Es un
resumen de la informacidn global actualizada sobre la
seguridad de una especialidad farmacéutica, realizado
por el Titular del registro o Fabricante, dado por la
necesidad de disponer de datos con el objetivo de
evaluar su relacion beneficio/riesgo.

Informacion Basica de Seguridad del Producto:
Es toda la informacion relativa a la seguridad del
producto  contenida en la  Informacion
Administrativa o el Resumen de las Caracteristicas
del Producto y por la que se determina si una
reaccion adversa es referenciada o no referenciada.

Fecha de cierre de datos: Fecha designada como
de cierre para incluir datos en un IPS.

Reaccion adversa: Es una reaccién nociva y no
intencionada que se produce a dosis utilizadas
normalmente en el hombre para la profilaxis, el
diagnéstico, el tratamiento de enfermedades o para
la modificacién de una funcidn fisiologica.

Reaccion adversa grave: Aquella que produce la
muerte, amenaza la vida, produce una incapacidad
permanente o invalidez significativa, o da lugar a
hospitalizacién o la prolongacién de la misma.

Reaccion adversa inesperada: Es una reaccion
adversa cuya naturaleza, intensidad, severidad no es
consistente con la informacién que se posee sobre
el farmaco, ni esperada por las caracteristicas del
medicamento, es aquella que no se menciona en la
Informacién Basica de Seguridad.

Reaccion adversa no referenciada: Es la reaccién
adversa cuya naturaleza, intensidad, especificidad o
desenlace no son consistentes con lo declarado en
la Informacion Basica de Seguridad del Producto.

Resumen de las Caracteristicas del Producto
(RCP): Informacion de un medicamento elaborada
por el CECMED una vez que se evalla y aprueba
para la comercializacion como base de la
informacidn a los profesionales de salud, para que
el mismo sea prescrito, dispensado y utilizado de
forma racional, segura y efectiva.
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3. INFORMACIONES GENERALES

3.1. Estas directrices se consideran especialmente
adecuadas para los IPS que comprendan periodos
cortos de tiempo, habitualmente elaborados en los
primeros afios de la autorizacion sanitaria de
comercializacion.

3.2.  Los Titulares de Registro presentaran al CECMED
los Informes Periddicos de Seguridad (IPS) de los
medicamentos, incluyendo vacunas de las Clases | y
11. La frecuencia de presentacion es la siguiente:

Clase |
Categorias A, B, C

a) en cualquier momento a solicitud del CECMED.

b) anualmente durante los 3 primeros afios y a partir de ese
momento, se presentaran a los 5 y 10 afios con la
renovacion del registro sanitario.

Clase Il
Categorias D

a) en cualquier momento a solicitud del CECMED.

b) se presentaran a los 5 y 10 afios con la renovacion del
registro sanitario, para los productos que circulen por
primera vez en Cuba.

3.3.  Cada Titular del Registro es responsable de presentar
los IPS, aunque varios titulares o fabricantes
comercialicen el mismo producto en el pais.

3.4.  La presentacion del IPS esta dada, por la necesidad
de disponer de informacion que permita evaluar la
relacion  beneficio/riessgo  de un  farmaco
recientemente comercializado.

35. Los IPS recogerdn la experiencia nacional e
internacional sobre la seguridad de una especialidad
farmacéutica en los intervalos anteriormente
definidos a partir de la Autorizacion Sanitaria, con
los siguientes objetivos:

a) comunicar toda la nueva informacion relevante sobre
seguridad procedente de fuentes adecuadas.

b) relacionar estos datos con los de exposicion.

c) presentar de forma resumida la situacion de la
Autorizacién de Comercializacion en distintos paises y
cualquier modificacién importante relacionada con la
seguridad.

d) facilitar periédicamente la oportunidad de reevaluacion
de la seguridad.

e) decidir si deben realizarse modificaciones en la
informacion  terapéutica de la  especialidad
farmacéutica.

3.6. El IPS abarcard todas las presentaciones,
formulaciones e indicaciones de una especialidad
farmacéutica determinada, aunque puede
considerarse pertinente desglosar los datos por
presentacion, indicacion o tipo de poblacion (por
ejemplo, nifios y adultos).

3.7.  En el caso de las combinaciones a dosis fija de
principios activos que también estén comercializados
individualmente, la informacion de seguridad podra
comunicarse por separado o incluirse en los informes
de uno de los componentes, segun proceda. Se
recomienda la referencia cruzada entre los informes
respectivos.

3.8. En el caso de los datos de seguridad clinicos y no
clinicos relevantes deberan referirse Gnicamente al
periodo que abarca el informe.

3.9.  Los IPS incluiran toda la informacion disponible
desde el punto de cierre de datos del informe anterior
y se deberan presentar en un plazo maximo de 60 dias
naturales a contar desde el nuevo punto de cierre de
datos.

3.10. Si el Titular del Registro tiene elaborado un IPS que
abarca un periodo menor, se aceptara la presentacion
del informe disponible adjuntando un anexo con todos
los datos hasta abarcar el periodo correspondiente,
junto con una evaluacion de los mismos.

3.11. Para posibilitar la  presentacion del IPS
correspondiente con la solicitud de Renovacion del
Registro del producto, dicho informe podra abarcar un
periodo inferior a un afio, pero siempre igual o
superior a seis meses.

4. DE LA PRESENTACION DE LA INFORMACION
CON LOS TRAMITES

4.1.  Con la Solicitud de Inscripcion y Renovacion:

El expediente que contiene la documentacion de registro se
conforma con la informacion establecida segun los requisitos
de registro vigentes y la que a continuacion se detalla que se
incluira en la INFORMACION DE VIGILANCIA
POSTCOMERCIALIZACION EN LOS REQUISITOS DE
INSCRIPCION, RENOVACION Y MODIFICACION AL
REGISTRO SANITARIO, que sera actualizada en el proceso
de Renovacion:

Al efecto se debe presentar:

a) Formato de la documentacion del informe periddico de
seguridad:

1. indice
2. Introduccién
3. Situacion mundial de la autorizacion en el mercado
Actualizacion de las medidas adoptadas por las
Autoridades o el titular del registro por razones de
seguridad
Cambios a la informacion de referencia del producto
Pacientes expuestos
Presentacion de casos individuales
Estudios clinicos
Otra informacion
Evaluacion global de seguridad
0. Conclusion

BOoOo~ND O A
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b) Contenido de la documentacion del Informe Periédico de
Seguridad:
1. Modelo vigente de presentacion del tramite (anexo 1).

2. indice.

Se incluird el indice correspondiente a toda la
documentacién presentada, con independencia de que cada
una de las partes presente su indice especifico.

3. Introduccion.

Se realizara una breve presentacion del producto facilitando
la comprension del informe y su diferencia de informes
anteriores. El IPS abarcara todas las presentaciones,
formulaciones e indicaciones de un determinado, aunque
puede considerarse necesario desglosar los datos por
presentacion, indicacion o tipo de poblacion.

4. Situacion mundial de la autorizacion de comercializacion
en el mercado.

Se brindara de forma tabulada la informacion relativa a los
paises en los que se ha tomado una decisién sobre la
comercializacion, teniendo en cuenta:

a) fechas de inscripcion al registro y renovacion.

b) Indicaciones terapéuticas y poblaciones cubiertas.

¢) cualquier especificacion relacionada con la autorizacion,
como restricciones en las indicaciones.

d) denegacion de la autorizacion por las Autoridades
Reguladoras, incluyendo el motivo de la misma.

e) retirada de la solicitud por parte del Titular del Registro,
si el motivo esta relacionado con la seguridad o eficacia.

f) fechas de comercializacion si se conocen.

g) nombre comerciales utilizados.

Las indicaciones de uso, tipo de poblacién (nifios o adultos)
y posologia, pueden ser las mismas en muchos paises donde
el medicamento esta autorizado. Si hay diferencias
importantes que reflejen diferentes tipos de poblaciones de
pacientes expuestos, esa informacion debe ser agregada.
Esto es especialmente importante cuando existen diferencias
significativas en los nuevos reportes de informacion de
seguridad relacionados con esas poblaciones expuestas.

Si es conveniente y util, las tablas de informaciéon del
producto deben separarse, para los diferentes usos del
producto o forma farmacéutica.

La inclusion de paises debera ser listada en orden
cronoldgico atendiendo a la fecha de autorizacion; en caso
de multiples autorizaciones en el mismo pais (ej. nueva
posologia), la fecha internacional de nacimiento de la
sustancia activa y de todos los reportes debe ser la fecha
inicial (Ler. fecha de autorizacion) con la cual se registré por
primera vez en el pais.

En el anexo 2. se muestra una tabla ejemplo de cdmo se
debe presentar esta informacion, utilizando datos ficticios
de una especialidad farmacéutica.

5. Actualizacion de las medidas adoptadas por las Autoridades

Reguladoras o por el Titular del registro por razones de

seguridad.

Se detallaran los siguientes tipos de acciones relacionadas

con la seguridad tomada durante el periodo del informe y

entre el punto de cierre de datos y la presentacion del

mismo.

a) retirada o suspension de la Autorizacion de
Comercializacion.

b) denegacion de la renovacion por las Autoridades
Reguladoras, incluyendo el motivo de la misma.

c) restricciones en la distribucion.

d) suspensidn de ensayos clinicos.

e) modificacion de la posologia.

f) cambios en la formulacién.

g) cambios en las poblaciones dianas o en las
indicaciones terapéuticas.

Deberan ser descritas y documentadas las razones de
seguridad que motivaron las medidas, anexando los
documentos que las amparen, asi como cualquier
comunicacion dirigida a los profesionales sanitarios como
resultado de dichas acciones.

6. Cambios en la informacion de referencia de seguridad.

Se utilizara como documento de referencia la version en
vigor (al comienzo del periodo cubierto por el IPS) de la
informacion bésica de seguridad contenida en la
Informacién  Administrativa o el Resumen de las
Caracteristicas del Producto, se describirdn los cambios en
la informacion de seguridad, tales como nuevas
contraindicaciones, precauciones, advertencias, reacciones
adversas o interacciones durante el periodo cubierto por el
IPS. El nuevo documento servira de referencia al IPS
siguiente.

INFORMACION BASICA DE SEGURIDAD DEL
PRODUCTO.

a) Posologia.

b) Via de administracion.

¢) Contraindicaciones.

d) Advertencias especiales.

e) Precauciones.

f) Interacciones con otros medicamentos y otras formas de

interaccion.

g) Reacciones adversas.

h) Sobredosis.

i) Propiedades farmacoldgicas (Farmacodinamicas,
farmacocinéticas, metabolismo, farmacocinética en
poblaciones y condiciones patologicas especiales).

7. Pacientes expuestos.

De ser posible, se debera proporcionar una estimacion de la
exposicion de pacientes en el periodo que cubre el IPS. Dado
que es dificil obtener una estimacion exacta, se debera
proporcionar el calculo de la estimacion, asi como el método
empleado para tal efecto.
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Si lo anterior no es posible, se deberd proporcionar otras
medidas de exposicion como “dias paciente”, nimero de
prescripciones, numero de dosis (en unidades). Puede
utilizarse el concepto de “dosis diaria definida™ para estimar
la exposicion de pacientes); el método utilizado debera ser
explicado.

Si ésta u otras medidas mas precisas no estan disponibles,
entonces deberd proporcionarse la cantidad del producto
total vendido. De ser posible y si es relevante, deberad
incluirse informacion como el sexo y la edad (especialmente
en pacientes pediatricos vs. adultos).

Cuando el IPS, incluya la informacién relacionada con
eventos adversos de estudios clinicos, deberan
proporcionarse los denominadores relevantes
correspondientes (de acuerdo con cada estudio).

8. Presentacion de los datos de casos individuales.
8.1. Analisis de los casos individuales.

Los casos individuales de reacciones/eventos adversos
pueden proceder de las fuentes siguientes:

a) Notificaciones directas al Titular del Registro o a los
Sistemas de Vigilancia establecidos.

e Notificaciones espontaneas de profesionales sanitarios.

e Notificaciones espontaneas de la poblacion.

e  Estudios clinicos promovidos por el Titular, o de uso
compasivo.

b) Informacion procedente de la literatura.

c) Notificaciones procedentes de las autoridades
reguladoras de paises donde se comercializa el
medicamento.

d) Notificaciones procedentes de otras fuentes.

e Datos procedentes de otros fabricantes, registros, bases
epidemioldgicas.

Se comentara los datos relativos a los casos individuales,
ejemplo hallazgos graves o inesperados concretos, cuando su
naturaleza, importancia ~ médica,  frecuencia  de
comunicacion, etc.

8.2. Andlisis de casos presentados en listados y/o tablas.

Dependiendo del tipo o procedencia, los casos de sospechas
de reacciones / eventos adversos a medicamentos incluyendo
vacunas deben presentarse como listado de casos
individuales y/o en forma tabulada (anexos 3, 4 y 5),
evitdndose la duplicacién de casos que procedan de
diferentes fuentes. Los listados que se presenten en los IPS,
deben incluir:

a) las sospechas de reacciones / eventos adversos “graves"
ylo inesperados y los "no graves-no referenciados"
recibidas espontdneamente de profesionales sanitarios o
publicadas en la literatura cientifica internacional.

b) las sospechas de reacciones / eventos adversos "graves"
procedentes de estudios (publicados o no).

c) las sospechas de reacciones / eventos adversos “graves"
procedentes de autoridades reguladoras, debidamente
identificadas.

d) las sospechas de reacciones / eventos adversos de baja
frecuencia de aparicion (raras).

e) las sospechas de fallas de efectividad, especialmente
para aquellos farmacos utilizados en el tratamiento de
enfermedades graves o que ponen en peligro la vida.

f) todos los casos de abuso del medicamento y de
utilizacién en una indicacién que no esta aprobada.

En los listados apareceran los siguientes encabezamientos:

. NUmero de Registro Sanitario.
Pais en que se comercializo.
Fuente (ej. ensayo clinico, sistema de vigilancia o
autoridad reguladora, bibliografia).

. Edad y sexo.

Dosis diaria del medicamento.

. Fecha de inicio de la reaccion (si no esta disponible,
una estimacion de la duracion del tratamiento hasta la
aparicion de la reaccion adversa).

. Fechas de tratamiento. De no disponer de ellas, una
estimacion de la duracion del mismo.

Descripcion de la reaccion o efectividad.

Desenlace en el paciente (ej. recuperacion, muerte,
mejoria, secuelas, desconocido). En este caso no se
refiere a los criterios para definir la gravedad de una
reaccion adversa, sino que se debe indicar las
consecuencias de la reaccion para el paciente,
utilizando el peor de los desenlaces en caso de varias
reacciones.

. Comentarios relevantes (ej. valoracién de la
causalidad, medicamentos concomitantes sospechosos
de incidir en la reaccion, resultado de la retirada o
reexposicion).

Las tablas resumidas en los IPS, deben presentarse.

e  De acuerdo a la Clasificacion Anatomica - Terapéutica
- Quimica (ATC), por aparatos -sistemas y grupos
terapéuticos.

Grupo de edad

Sexo

Graves y no graves

Esperadas o no esperadas

Fuente del reporte

Forma farmacéutica

Normalmente se presentard un resumen de cada uno de los
listados. Estas tablas resimenes contienen por lo general
mas términos que pacientes. Podria ser atil separar las
reacciones graves y las no graves, las reacciones
referenciadas y no referenciadas, u otro tipo de desgloses
(por ejemplo, por fuente de notificacion).

9. Publicacion de estudios de seguridad

Los reportes cientificos de literatura médica, incluyendo
publicaciones relevantes, resimenes de reuniones, hallazgos
de seguridad importantes (positivos o negativos), deben ser
incluidos en el reporte, asi como las referencias de su
publicacién.
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10. Otra informacién
10.1 Informacidn relacionada a eficacia

Debe describirse o explicarse los reportes de falta de
efectividad, que tengan implicaciones o consecuencias sobre
la seguridad o que puedan poner en peligro la vida.

10.2 Informacidn de seguimiento relevante
Aunque los datos se hayan cerrado para su evaluacion, si
existen datos significativos 6 nuevos de algin caso (por
ejemplo reportes de seguimiento de un evento adverso
previamente notificado) esta informacion debe tenerse en
cuenta en la evaluacion global de seguridad.

11. Evaluacion global de la seguridad.

Esta informacion debera ir acompafiada de un analisis critico
de la relacion riesgo/beneficio e incluird los siguientes
aspectos

a) Cambios en las caracteristicas de las reacciones
referenciadas (ej. severidad, desenlace, poblacién
diana).

b)  Reacciones adversas graves no referenciadas, desde la
perspectiva de los reportes acumulados.

c) Reacciones adversas no graves no referenciadas.

d) Reacciones / eventos adversos de baja frecuencia de
aparicion (raros).

e) El incremento en la frecuencia de reporte de
reacciones adversas referenciadas, incluyendo
comentarios si se cree que reflejan un cambio
significativo en su incidencia.

f)  Explicar claramente cualquier situacion nueva de
seguridad con respecto a:

. Interacciones medicamentosas.
. Experiencia con sobredosis, intencionada o accidental,
y  Sumanejo.

Abuso o mal uso.
Experiencia, positiva o negativa, del uso durante el
embarazo o lactancia.
Experiencia en grupos especiales de pacientes (nifios,
ancianos, insuficiencia organica).
. Efectos de tratamientos prolongados.

12. Conclusién
La conclusion debe presentar:

. Cuales datos de seguridad han cambiado con respecto
a la experiencia acumulada y la informacion de
seguridad de referencia.

. Especificar y justificar cualquier accion recomendada
o iniciada.

4.2. Anualmente y a solicitud del CECMED:

a) Se conforma la informacion establecida en 4.1
incluyendo el Modelo vigente de presentacion del
tramite.

b) Adicionalmente el CECMED podrd solicitar la
informacion complementaria que para el caso
considere necesario en cualquiera de las solicitudes
anteriores.
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6. ANEXOS

Anexo 1. Modelo de presentacion del Informe Periddico
de Seguridad.

Anexo 2. Formato para la presentacion de la situacion
mundial de Autorizacion de Comercializacion del producto.

Anexo 3. Formato para la presentacion del listado de casos
individuales de sospechas de reacciones / eventos adversos.

Anexo 4. Formato de la tabla resumen de la presentacion
de casos individuales de reacciones / eventos adversos.

Anexo 5. Formato de la tabla resumen del nimero de
notificaciones de reacciones / eventos graves y no graves
por término (signos, sintomas y diagnostico) confirmadas,
y por fuente de comunicacion (notificacion voluntaria,
ensayos clinicos y bibliografia).
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ANEXO 1
MODELO DE PRESENTACION DEL IPS
Calle 200 No. 1706 e/ 17 y 19, Rpto. Siboney, Playa, Ciudad de La Habana. CUBA. C.P. 11600, A.P. 16065
. Telf.: (537) 2718645, 2718767, 2718622, 2718823 Fax: 2714023 e-mail: cecmed@cecmed.sld.cu

CENTRC PARA EL CONTROL ESTATAL
DE LA CALIDAD DE LOS MEDICAMENTOS
Ministerio de Salud Puiblica de Cuba

REQUISITOS PARA LA PRESENTACION DE INFORMES PERIODICOS DE SEGURIDAD DE
MEDICAMENTOS

PARA EL USO EXCLUSIVO DEL CECMED

No. de Entrada: Fecha: Firma:

PARA USO DEL SOLICITANTE

Nombre y Direccién del Titular del Registro

Teléfonos
Fax Correo Elect
Nombre y Direccion del (los) Fabricante (s)
Teléfonos
Fax Correo Elect
Nombre y Direccién de la Persona de Contacto para el Tramite
Teléfonos
Fax Correo Elect
Presenta el Informe Periddico de Seguridad del producto:
Nombre Fortaleza
Forma farmacéutica DCIl o Nombre Genérico
Registro No. Vigente hasta Categoria
Periodo que abarca este IPS:
Desde el dia/mes/afio hasta el dia/mes/afio

Observaciones
Este IPS se presenta:

A solicitud del CECMED Anualmente

El Titular del Registro DECLARA que la informacion anteriormente descrita es veridica y coincide exactamente con la documentacion que
se adjunta.

Firma del Solicitante
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ANEXO 2

FORMATO DE LA PRESENTACION DE LA SITUACION MUNDIAL DE AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION
DEL PRODUCTO.

. . N ial, éri .
Pais Medida- | Fecha lanzamiento A ECAEEE (ALY, Comentarios
fecha
A-8/2000
Venezuela R-8/2004 3/2001 Danactel (Danazol) -
Excluidos los nifios
Uruguay AR- 2/2003 Danactel (Danazol) .
5/2002 Solo uso hospitalario
Ecuad A-7/2002 4/2003 Danactel (Danazol) Danactel (Danazol)
Cuador M- 4/2003 Nueva Indicacion
12//2002
Reino DA- --- --- ---
Unido 9/2003
Francia RV- Danactol (Danazol) No relacionado con la seguridad
7/2004
Perd RM- Danactol (Danazol) Relacionado con la seguridad
9/2004
Etc....
Abreviaturas de las medidas:
A: Autorizacion R: Renovacion de la autorizacion AR: Autorizacion con restricciones RV: Retirada voluntaria
DA: Denegacion de la autorizacion M: Madificacion de la autorizacion RM: Retirada por mandato legal
ANEXO 3

FORMATO DE PRESENTACION DEL LISTADO DE CASOS INDIVIDUALES DE SOSPECHAS DE REACCIONES /
EVENTOS ADVERSOS

Fecha de la reaccién

pPais | Fuente | Edad Jeventos adversos Fechas de Descripcion

No de Registro

tratamiento | de la reaccion
/ Sexo

Desenlace | Comentarios
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ANEXO 4
FORMATO DE TABLA RESUMEN DE LA PRESENTACION DE CASOS INDIVIDUALES DE REACCIONES / EVENTOS
ADVERSOS
Fuente Tipo de caso Sélo tabla resumen Listado y tabla
resumen
1. Comunicaciones directas al Titular o
sistemas de vigilancia
- Notificacion voluntaria de RA* M X
NG NR - X
NG R ** X -
- Estudios promovidos por el Titular *** GA ---- X
2. Otras fuentes
- Autoridades reguladoras o Sistemas de G X
Vigilancia
- Compaiiias con relaciones contractuales G X
- Registros médicos
G X
3. Bibliografia

* Notificaciones que no procedan de profesionales de salud, se incluirdn como anexo al IPS solo previa peticion del CECMED

** Se proporcionaran como anexo al IPS solo previa peticion del CECMED
*** Programas de monitoreo intensivo o de uso compasivo

Abreviaturas de los tipos de casos:

M: Mortal
NR: No referenciada

G: Grave

NG: No grave

R: referenciada
A: Atribuible al medicamento (por el investigador o promotor del estudio)

ANEXO 5

FORMATO DE TABLA RESUMEN DEL NUMERO DE NOTIFICACIONES DE REACCIONES / EVENTOS GRAVES Y NO
GRAVES POR TERMINO (SIGNOS, SINTOMAS Y DIAGNOSTICO) CONFIRMADAS MEDICAMENTE, Y POR FUENTE
DE COMUNICACION (NOTIFICACION VOLUNTARIA, ENSAYOS CLINICOS Y BIBLIOGRAFIA).

Organo/sistema de la RAM

Notificacion voluntaria (Sistema de
vigilancia)
(0 autoridad Reguladora)

Ensayos Clinicos

Bibliografia

Sistema Nervioso Central y periférico

Alucinaciones

Confusion
Neurotoxicidad

Depresion,
Intento suicida

Etc...
Subtotal

2*
0

2**

3**

Sistema cardiovascular
Etc...
Etc...
Subtotal

TOTAL

* Notificaciones mortales, graves y no graves no referenciadas
** Notificaciones mortales, graves y no graves referenciadas
Indicar en una 0 mas tablas los datos de reacciones mortales, graves y no graves
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