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1. EVOLUCION TEMPORAL DE NOTIFICACIONES DE SOSPECHAS DE
REACCIONES ADVERSAS

Los datos incluidos en la presente memoria lo conforman todas las notificaciones de
sospechas de reacciones adversas dadas de alta en la Base de Datos del Centro Autonémico de
Farmacovigilancia (SIRAM) durante el afio 2016. Ademas, se incluye también un analisis de
los datos incorporados a la Base de Datos del Sistema Espafiol de Farmacovigilancia (FEDRA
- Farmacovigilancia Espafiola Datos de Reacciones Adversas).

Durante el 2016, se han recibido en el CAFV de Canarias un total de 1231 notificaciones de
sospechas de reacciones adversas: estas incluyen casos iniciales, seguimientos y duplicados.

La siguiente tabla muestra el nimero de notificaciones cargados en la base de datos SIRAM y
el numero de casos validados para su posterior carga en FEDRA.

N
Notificaciones cargadas en SIRAM: 1231
Notificaciones de Seguimientos 103
Notificaciones Anuladas 86
Casos nuevos para validar en FEDRA: 1042

Seguimiento de casos.

La mayor parte de los seguimientos corresponden a notificaciones procedentes de la Industria
Farmacéutica La siguiente tabla retine la procedencia de estos seguimientos atendiendo a la
via de comunicacion de la notificacion.

Via de Comunicacion de Seguimientos N
Pre-Fedra (Industria) 88
Formulario escrito (TA) Web 4
DRAGO-AP 3
web 2
Fv Activa 2
Telefonica 2
Pre-Fedra (Ciudadanos) 1
Pre-Fedra (Prof. Sanitario) 1
TOTAL 103




Notificaciones anuladas.

Por su parte, la mayoria de las notificaciones que han requerido ser anuladas corresponden a
casos enviados a través del sistema de notificacion DRAGO-AP. Los motivos de la anulacion
son diversos, en su mayor parte como consecuencia de un proceso de duplicidad de la
notificacion; en otros casos por no poder ser identificada una reaccion adversa y en otros casos
porque la informacién contenida en la notificacion es insuficiente para ser validada. La
siguiente tabla reune la procedencia de de los casos anulados atendiendo a la via de
comunicacion de la notificacion.

Via de Comunicacion de casos anulados N
DRAGO-AP 70
Pre-Fedra 7
FV activa 4
Desconocida 3
web 1
Tarjeta Amarilla 1
TOTAL 86

En términos generales la notificacion de sospechas de reacciones adversas en la Comunidad
Auténoma Canaria continia en ascenso. Con respecto al afio anterior, en 2016 ha habido un
incremento de la notificacion proximo al 15%. El siguiente grafico muestra la evolucion del
namero de notificaciones de sospechas de reacciones adversas remitidas al CAFV de Canarias
desde 1992.
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2. FORMATO DE NOTIFICACION
e Profesionales Sanitarios, Industria Farmacéutica y Ciudadanos.

Las notificaciones son remitidas al CAFV de Canarias desde tres ambitos diferentes:
Profesional Sanitario, Industria Farmacéutica o Ciudadanos. Durante el 2016 el 80% de
las notificaciones recibidas procedieron directamente de Profesionales Sanitarios. Un 19%
correspondieron a casos notificados por la Industria Farmacéutica. Un 1,5% de los casos
fueron remitidos directamente por ciudadanos a través de la aplicacion de la Agencia Espafiola
de Medicamentos “NOTIFICA RAM”. La siguiente grafica muestra la distribucion de casos
notificados al CAFV de Canarias, atendiendo al Formato de Comunicacion durante el 2016.
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En comparacion con afios anteriores, durante el 2016 ha habido un incremento del porcentaje
de la notificacion procedente de los Profesionales Sanitarios, observandose un descenso en el
porcentaje de la notificacion procedente de la Industria Farmacéutica y de los Ciudadanos con
respecto al total de notificaciones tal y como se muestra en la tabla y grafico siguiente.

2014 2015 2016
Profesional Sanitario 82,66% 75,88% 80,00%
Industria Farmacéutica 16,49% 22.21% 19,00%
Ciudadano 0,85% 1,91% 1,50%
TOTALES 940 1049 1231

FORMATO NOTIFICACION 2014 VS 2016

1200
1000
800
600
400
200

980
777 795 H 2014

m 2015
2016
155 235 229

- 8 1910

Prof esional Sanitario Industria Farmacéutica Ciudadano




3. TIPO LOCAL DE NOTIFICACION: Via de Comunicacién en SIRAM.

Farmacovigilancia Activa (véase Anexo I)
Industria Farmacéutica.

Notificacion via web.

Notificacion DRAGO-AP (véase Anexo II)

El Centro de Farmacovigilancia de Canarias tiene implantadas varias vias para permitir la
notificacion, diferentes al formulario clasico en papel de la Tarjeta Amarilla. Esto tiene como
objetivo principal el de facilitar el acceso a los formularios de notificacion tanto a los
profesionales sanitarios como a los ciudadanos en nuestro ambito territorial. Atendiendo, a lo
que el CAFV de Canarias denomina Tipo Local de Notificacién, la distribucion de casos
notificados durante el 2016 y su comparativa con los afos precedentes ha sido la siguiente.

Tipo local de 2016 2015 2014 2013
notificacion N % N % N % N %
Tarjeta Amarilla 35 2,8 32 3 45 4.8 51 3.9
DRAGO 801 65 626 59,7 596 63.4 975 75.2
Pre-FEDRA 229 17 233 | 222 | 155 | 165 | 136 10.5
(Industria)

Telefénica 12 1 13 1,2 7 0.7 1 0.1
WEB 74 6 76 7,2 78 8.3 80 6.2
Farmacovigilancia

Activa (HUC) 49 4 39 3,7 57 6.1 33 2.6
Pre-FEDRA Web 18 15 13 1,2 8 0.8 3 0.3
(ciudadanos)

SAP 7 0,6 4 0,4 - - - -

e Notificacion por Farmacovigilancia Activa (véase Anexo 1)
La actividad de farmacovigilancia activa realizada con la colaboracion del Servicio
de Farmacologia Clinica del Complejo Hospitalario Universitario de Canarias, tiene
como objetivo fomentar la notificacion, aumentar la deteccion de sospechas de
reacciones adversas en el medio hospitalario y realizar una prevencion del riesgo en
materia de seguridad de medicamentos en el medio hospitalario.

El siguiente grafico muestra la evolucion de los casos de sospechas de reacciones
adversas detectados a través de la farmacovigilancia activa en el CHUC. Un andlisis
mas pormenorizado de esta actividad se recoge en el Anexo I de esta memoria.
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e Notificacion por la Industria Farmacéutica

La notificacion procedente de la Industria Farmacéutica, enviada a través de la Base de
Datos FEDRA de la Agencia Espafiola del Medicamento (tipo local: pre-FEDRA), supone
una aportacion importante al conjunto de notificaciones recibidas en el Centro de
Farmacovigilancia de Canarias. En 2012 fueron 134 notificaciones que representaron el 13%
del total de notificaciones recibidas. Durante el 2013 las notificaciones procedentes de la
Industria farmacéutica representaron algo mas del 10%. En 2014 las notificaciones
procedentes de la industria supusieron un 16.5% (N=155) con respecto al total de
notificaciones recibidas. En 2015, las notificaciones procedentes de la Industria Farmacéutica,
representaron un 22,% sobre el total de notificaciones. En 2016, las notificaciones procedentes
de la Industria Farmacéutica, descendieron respecto al afio anterior y representaron un 19%
sobre el total de notificaciones recibidas.

Via de Comunicacion 2012 2013 2014 2015 2016

Pre-FEDRA (Industria) 134 139 155 235 229

El siguiente grafico muestra la evolucion de las notificaciones procedentes de la
Industria Farmacéutica desde 2002.
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e Notificacion via web.

La notificacion a través de la web del Centro de Farmacovigilancia de Canarias
(farmacovigilanciacanarias.org), estd implantada desde 2007. El siguiente grafico
muestra la evolucion de la notificacion via web en los Gltimos afios.

Ewvolucion de la Notificacion via web del CAFV de Canarias
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La siguiente tabla reune las notificaciones recibidas a través del formulario web del

CAFV de Canarias durante 2016, atendiendo a la profesion del notificador.

Profesion N
Médico 51
Farmacéutico 14
Otros Prof. Sanitarios 5
Usuarios 2
Desconocido 2

e Notificacion DRAGO-AP. (véase Anexo 1)

A lo largo de 2016, el Centro Autondémico de Farmacovigilancia de Canarias ha
recibido 801 notificaciones de sospechas de reacciones adversas a medicamentos
procedentes de Atencion Primaria, lo que supone el 65% del total de notificaciones
recibidas (n = 1231). La siguiente tabla muestra como ha sido la evolucion de la
notificacion procedente de DRAGO-AP y comparativo con respecto a la notificacion
total y a la procedente de atencion primaria.

2009 | 2010 | 2011 | 2012 | 2013 | 2014 | 2015 | 2016
?gﬁ;ﬂcmén 344 | 616 | 960 | 1.268 | 1.122 | 854* | 1049 | 1231
gfige“ L 197 408 733 903 856 569 655 801
xtrahospitalario
DRAGO — AP 148 324 712 875 828 535 626 731

* datos obtenidos seglin fecha de notificacion.
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Un andlisis mas preciso de la notificacion procedente de Atencidon Primaria, se
describe en el Anexo II de esta memoria.

4. PROCEDENCIA GEOGRAFICA DE LAS NOTIFICACIONES

¢ Notificacion por Provincias.

El siguiente grafico muestra la distribucion por provincias de las notificaciones cargadas en la
base local durante el 2016.
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¢ Notificacion por Islas.
La siguiente tabla muestra la procedencia de las fuentes primarias de las notificaciones
durante el 2016.

NOTIFICACIONES POR ISLAS 2016
N
Tenerife 633
La Palma 93
La Gomera 11
El Hierro 9
Gran Canaria 259
Fuerteventura 20
Lanzarote 39
Sin datos 94

La siguiente tabla muestra una comparativa del nimero de notificaciones por islas a lo largo
de los afios.

Gran Canaria |Lanzarote Fuerteventura | Tenerife La Palma |Gomera Hierro
2009 183 2 10 128 6 5 0
2010 211 10 20 321 13 9 0
2011 249 31 22 581 32 22 3
2012 304 26 36 790 48 2 5
2013 269 23 25 640 63 7 5
2014 248 24 28 457 43 11 1
2015 2901 23 33 532 53 8 6
2016 259 39 20 633 93 11 9
Evolucién de la notificacion por islas.
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5. PROFESION Y AMBITO ASISTENCIAL LAS NOTIFICACIONES

e Notificacion por Tipo de notificador.
El gréafico siguiente muestra la distribucion en % de la notificacion atendiendo al tipo

de notificador.

% notificaciones segun Tipo de notificador 2016

Sin datos N 1,7
3,3
Otros prof. Saniotarios ™ 2,1
29
Médico I 00

0 10 20 30 40 50 60 70 80 90 100
%

Los datos comparativos 2014 - 2016 se muestran en la siguiente grafica.

Evoluciéon de la notificacion segun Tipo de Notificador
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e Notificacidon extrahospitalaria vs hospitalaria.
La notificacion procedente del medio extrahospitalario es mayoritaria. La siguiente
tabla muestran el nimero de notificaciones segiun el dmbito donde se origina la
notificacion de los ultimos dos afios.

Ambito asistencial 2016 N %
Extra hospitalario 753 68
Hospitalario 233 21
Sin datos 120 11
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El siguiente grafico muestra la evoluciéon del nimero de notificaciones segiin el ambito
asistencial de la notificacion.

N° de notificaciones por ambito asistencial
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o Notificacion Hospitalaria
Atendiendo a la informacién disponible en la base de datos SIRAM la notificacion procedente
del ambito hospitalario supone un 18 % del conjunto de notificaciones. El siguiente grafico
muestra la participacion de los diferentes hospitales de la Comunidad Autéonoma en el
programa de farmacovigilancia durante el afio 2015.

Notificacion por Centros Hospitalarios 2016
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El siguiente grafico muestra la evolucion de la notificacion en los principales hospitales de
Canarias desde el afio 2012.
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Notificaciones por Centos Hospitalario
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e Complejo Hospitalario Universitario de Canarias (CHUCQC)

Durante el 2016 y seglin la informacion registrada en SIRAM, se han cargado un total de 136
notificaciones procedentes del Complejo Hospitalario Universitario de Canarias, lo que
supone un 60 % de los casos procedentes del &mbito hospitalario.

Evolucion notificacion CHUC
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Tras varios afios de la puesta en marcha del procedimiento de la farmacovigilancia activa, se
observa como poco a poco los profesionales sanitarios de este centro han aumentando su
notificacion espontdnea de este centro La siguiente grafica muestra la evolucion del namero
de notificaciones procedentes del CHUC desde 1994. La via de notificacion de los casos
procedentes del CHUC se muestra en el siguiente grafico. (véase Anexo I)
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Vias de notificacion del CHUC
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o Hospital Universitario Ntra. Sra. de La Candelaria.

Durante el 2016 se registraron el la base de datos SIRAM un total de 31 notificaciones de
sospechas de reacciones adversas. Esto supone un descenso del 25% con respecto al afio
anterior. El siguiente grafico muestra la evolucion de la notificacion de este centro
hospitalario.

Notificaciones Hosp. La Candelaria
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La siguiente grafica muestra muestra las vias de notificacion de los casos precedentes de este
centro hospitalario.
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VIA NOTIFICACION H LA CANDELARIA
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De las 31 notificaciones recibidas de este hospital un 61% (N=19) corresponden a casos
notificados por la Industria Farmacéutica, y de éstos 6 casos pertenecen a publicaciones de la
literatura médica. Solo hay 12 casos de notificacion espontanea directa de profesionales
sanitarios al CAFV de Canarias. La siguiente tabla muestra los casos mas relevantes
procedentes de este hospital y que fueron notificados directamente al CAFV de Canarias.

N° caso | Origen RAM Farmaco

5 09517 |Alergologia |Trastornos nocturnos / ideacion suicida Singulair® (montelukast)

5 10018 |Farmacia H. |Hemorragia gastrointestinal, Glcera piloro | Xarelto® (rivaroxaban)

5 10063 |Neurologia |Polineuropatia desmielinizante inflamatoria |infliximab

cronica
5 10500 |Pediatria Trastorno de la marcha Bexero®
5 10501 |Pediatria Ataxia, vértigo y mareo Bexero®
5 10512 |Pediatria Alteracién de la coordinacion y el equilbrio | Bexero®

o Complejo Hospitalario Universitario Insular Materno Infatil (CHUIMI)

Durante el 2016 se recibieron un total de 22 notificaciones de sospechas de reacciones
adversas procedentes de este hospital, que suponen un 9,6% de la notificacion de origen
hospitalaria. Con respecto al afio anterior, la notificacion precedente del CHUMI ha
disminuido mas de un 50%. El siguiente grafico muestra la evolucion por afios del nimero de
casos procedentes de este centro hospitalario.
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Notificaciones Hosp.Materno-Infantil (CHUMI)
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La tabla siguiente muestra la via de notificacion de los casos de reacciones adversas del
CHUML.

2013 2014 2015 2016
Industria (pre-FEDRA) 14 10 31 15%
Web (CAFV) 0 6 0 7
TA 0 0 15 0

* De los 15 casos procedentes de la Industria, 7 casos corresponden a publicaciones y
8 son notificaciones directa de profesionales sanitarios a la Industria.

La siguiente tabla muestra los casos mas relevantes procedentes de este hospital y que fueron
notificados directamente al CAFV de Canarias.

N° caso |Origen RAM Farmaco
5 09870 |Oncologia |Hipofisitis ipilimumab
5 09893 |Oncologia |ACV, tromboembolismo pulmonar aflibercept
510023 |Oncologia | Tirotiditis nivolumab
510396 |Urgencias |Parada cardiorespiratoria, bradicardia, hipotension | Azitromicina iv

e Hospital Universitario Dr. Negrin.

En 2016 se cargaron en la base de datos SIRAM 15 notificaciones procedentes del Complejo

Hospitalario Universitario Dr. Negrin.

o 11 casos Industria Farmacéutica

e 6 publicaciones

e 5 notificaciones de Prof. Sanitarios
© 4 casos Tarjeta Amarilla (via web)

El siguiente grafico muestra la evolucion de la notificacion de este hospital desde el afio 2010.
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Notificaciones del Hosp. Dr. Negrin
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Los cuatro casos notificados al CAFV directamente por profesionales a través de la web, se
describen en la tabla siguiente.

N° caso |Origen RAM Farmaco

5 9606 |Farmacia Hosp. | Pancitopenia azatioprina

5 10021 | Digestivo Hepatotoxicidad / colestais | Eliquis® (apixaban)
510074 | Alergologia Urticaria Neupro® (rotigotina)

5 10112 | Desconocido Reaccion local / fiebre Pneumovax® (pneumococo)

De los casos procedentes de la literatura enviados por la Industria farmacéutica, resultan de
interés los que se describen en la tabla siguiente.

N° caso Publicacion RAM Farmaco

5 09547 | Clinical, Lymphoma, Myeloma and | Sdr. Stevens Johnson Truvada®
Leukemia. 2015

510383 | Archivos de la Sociedad Canaria de | Sdr. de nefritis tibulo ibuprofeno

5.10384 | Oftalmologia. intersticial agudo y uveitis

e Notificacion desde Atencion Primaria.

A lo largo de 2016 se han recibido un total de 835 notificaciones de sospechas de reacciones
adversas procedentes del ambito extrahospitalario, que representa el 68% del total de
notificaciones recibidas (n =1231). El 96% (N=801) de los casos procedentes de Atencion
Primaria corresponden a notificaciones enviadas a través del Programa de Gestion DRAGO-
AP, lo que supone un incremento del 28% con respecto al afio anterior. El siguiente grafico
muestra la evolucion de la notificacion procedente de DRAGO-AP a lo largo de los afos.
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Evolucion Notificaciones DRAGO AP
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Un analisis mas detallado de la notificacion procedente de Atencion Primaria se describe en el
ANEXO II de esta memoria.
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6. NOTIFICACIONES DE CIUDADANOS: PACIENTES Y FAMILIARES.

Durante el 2016, se han recibido 42 notificaciones realizadas por ciudadanos. La siguiente
tabla muestra las vias de notificacion utilizadas.

Via de notificacion N=42
Laboratorio Farmacéutico 25
Formulario AEMPS notifica-RAM (pre-FEDRA web) 15
Formulario Web CAFV Canarias 2

En lo que a la notificacion directa de ciudadanos se refiere el 53% (N=9) se notificaron como
reacciones adversas graves. Todos los casos procedentes de la Industria Farmacéutica fueron
considerados como graves. La siguiente tabla detalla los casos de mayor interés notificados
por ciudadanos.

N° Paciente RAM WS 25
sospechosos
9433 |Hombre, 82 a. | Debilidad de mmii ceftriaxona

Alucinaciones y trastornos | flucinolona aceténido

9704 Mujer, 70 a. del suefio (Synalar Rectal®)

Crisis hipertensivas, falta de

9946 |Mujer. oficacia

amlodipino EFG
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7._REACCIONES ADVERSAS

Para la codificacion de las reacciones adversas se ha seguido el diccionario MedDRA
(Medical Dictionary for Regulatory Activities). Este diccionario de terminologia médica
desarrollado por la Conferencia Internacional sobre armonizacion (ICH) facilita el registro y
las tareas de farmacovigilancia. La estructura de MedDRA es jerarquica e incluye un gran
niamero de términos de bajo nivel que son remitidos a términos de mas alto nivel hasta
alcanzar el organo o sistema correspondiente. Las 1231 notificaciones cargadas en la base
local SIRAM (fecha de entrada de notificacion en la base local 01/01/2016 A 31/12/2016),
incluyen un total de 2006 términos PT, que supone una media de 1.6 reacciones adversas por
notificacion.

e Gravedad.
El 66,5% de las notificaciones validadas para su carga en la base de datos nacional FEDRA
corresponden a reacciones adversas de caracter leve.

GRAVEDAD 2016

N
No graves 762
Graves 384

El siguiente grafico muestra la distribucion de las notificaciones segun la gravedad.

% Distribucion de notificaciones por nivel de gravedad

32,7
H Leves

B Grawes

67

La mayor parte de las reacciones adversas graves, fueron consideradas como tales por ser
clinicamente relevantes para el notificador. La tabla siguiente muestra la distribucion del
numero notificaciones atendiendo a las diferentes categorias de criterios de gravedad.

GRAVEDAD 2016 N
Mortal 13
Pone en peligro la vida del paciente 10
Ingreso hospitalario 118
Prolonga hospitalizacion 6
Incapacidad permanente 5
Anomalias congénitas 2
Clinicamente relevante 145
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o Organos afectados (SOC)
Se han codificado un total de 2006 términos MedDra. La siguiente tabla muestra el nimero de
reacciones adversas atendiendo al 6rgano afectado.

SOC N° de RAM

Embarazo, puerperio y enfermedades perinatales 13
Exploraciones complementarias 35
Infecciones e infestaciones 38
LesiO’neS traumaticas, intoxicaciones y complicaciones de procedimientos 56
terapéuticos

Neoplasias benignas, malignas y no especificadas (incl. quistes y p6lipos) 10
Procedimientos médicos y quirurgicos 5
Trastornos cardiacos 70
Trastornos congénitos, , familiares y genéticos 4
Trastornos de la piel y del tejido subcutaneo 207
Trastornos de la sangre y del sistema linfatico 81
Trastornos del aparato reproductor y de la mama 22
Trastornos del metabolismo y de la nutricion 45
Trastornos del oido y del laberinto 1
Trastornos del sistema inmunolégico 64
Trastornos del sistema nervioso 269
Trastornos endocrino 13
Trastornos gastrointestinales 341
Trast. generales y alteraciones en el lugar de adminst. 242
Trastornos hepatobiliares 22
Trastornos musculoesqueléticos y del tejido conjuntivo 85
Trastornos oculares 22
Trastornos psiquiatricos 122
Trastornos renales y urinarios 37
Trastornos respiratorios, toracicos y mediastinicos 110

Trastornos vasculares 81
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La siguiente tabla incluye los 6rganos que suponen mas del 50% de las reacciones adversas
notificadas.

Trastornos gastrointestinales 341 17
Trastornos del sistema nervioso 269 134
Trast. generales y alteraciones en el lugar de adminst. 242 12,1
Trastornos de la piel y del tejido subcutaneo 207 10,3
Trastornos psiquiatricos 122 6,1
Trastornos respiratorios, toracicos y mediastinicos 110 5,4

REACCIONES ADVERSAS GASTROINTESTINALES

Por 6rganos, las reacciones adversas pertenecientes a los trastornos gastrointestinales son las
mas frecuentes y suponen el 17% de las reacciones notificadas. El grafico siguiente muestra la
distribucion de las que a nivel de PT suponen el 65,4 % de las RAM gastrointestinales.

RAM (PT) T.Gastrointestinales
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Entre las reacciones gastrointestinales de mas interés destaca el caso de una pancreatitis aguda
relacionada con el uso de azatioprina, en un vardn de 45 afios .

RAM Farmaco Conocimiento Previo | Desenlace Paciente
Sospecho

Pancreatitis aguda | azatioprina conocido recuperado Varon 45 afios




24

REACCIONES ADVERSAS DEL SISTEMA NERVIOSO

Las reacciones que afectan al sistema nervioso suponen el 13,4 % de las notificaciones. El
grafico siguiente muestra la distribucion de las que a nivel de PT suponen el 53,5 % de las
RAM del Sistema Nervioso.

RAM PT Sistema Nervioso
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La siguiente tabla muestra algunos casos de interés relacionados con reacciones del sistema
Nervioso.

N°Caso |RAM Farmaco Conocimiento Desenlace Paciente
Sospecho Previo
9336 Polineuropatia ibrutinib desconocida desconocido | Varén 49 afios
desmielinizante
10044 ACV isquémico |infliximab desconocido desconocido | Mujer
10242 Mielitis trasversa | Bexero® desconocido desconocido |Mujer 12 afios

REACCIONES ADVERSAS TRASTORNOS GENERALES

Las reacciones clasificadas dentro del 6rgano Trastornos Generales y alteraciones en el lugar
de administracion, suponen el 12,1 % de las reacciones notificadas. El grafico siguiente
muestra la distribucion de las que a nivel de PT suponen el 43 % de las RAM del Sistema
Nervioso.

RAM PT Trastornos generales
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Farmaco ineficaz + tratamiento fallido Astenia
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REACCIONES ADVERSAS DE LA PIEL Y ANEJOS CUTANEOS.

Las reacciones dermatolédgicas, suponen el 10,3 % de las reacciones notificadas. El grafico
siguiente muestra la distribucion de las que a nivel de PT suponen el 46,3 % de las RAM de la
piel y anejos cutaneos.

RAM PT Piel y anejos cutaneos
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Entre las reacciones de interés, destaca la descrita en la siguiente tabla.

N° Caso |RAM Farmaco Sospecho Conqclmlento Desenlace Paciente
Previo
9547 Sdr. de Stevens- Truvada}® (emtricitabina, conocido desconocido | Mujer 54 afios
Johnson tenofovir)

8. FARMACOS IMPLICADOS

e Grupos Terapéuticos.
El conjunto de notificaciones codificadas, validadas y evaluadas en la base de datos local,
reine un total de 1577 fadrmacos sospechosos. La siguiente tabla recoge el ntimero de
farmacos sospechosos por grupos terapéuticos.

Grupo Terapéutico N°
A. Aparato digestivo y metabolismo 115
B. Sangre y 6rganos hematopoyéticos 36
C. Aparato cardiovascular 228
D. Terapia dermatologica 9

G. Terapia genitourinaria 33
H. Terapia hormonal 23
J. Terapia antiinfecciosa, uso sistémico 169
L. Antineoplasicos/ inmunomoduladores 177
M. Sistema musculoesquelético 72
N. Sistema Nervioso 286
R. Aparato respiratorio 47
S. Organos de los sentidos 10
V. Varios 9




26

El siguiente grafico muestra la distribucion de farmacos sospechosos por Grupos
Terapéuticos.

Farmacos sospechosos por Grupos Terapéuticos
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GRUPO N: SISTEMA NERVIOSO

Los farmacos pertenecientes al Sistema Nervioso representan el 18,1% de los farmacos
sospechosos. La siguiente tabla retine los subgrupos terapéuticos del Sistema Nervioso mas
frecuentemente implicados en las reacciones adversas.

GTER Descriptivo del Grupo Terapéutico N %
NO02AX Otros opioides 59 20,6
NO6AX Otros antidepresivos 37 13
NO3AX Otros antiepilépticos 34 11,9
NO6AB ISRS 26 9,1

e Entre los opioides, la combinacion tramadol y paracetamol destaca como la mas
frecuentemente relacionada con la notificacion de RAM.

e En cuanto a los antidepresivos destacan la duloxetina y trazodona.

e Los antiepilético més frecuentemente relacionados con RAM fueron gabapentina y
pregabalina.

e Dentro de los inhibidores selectivos de la recaptacion de serotonina destacan como
sospechoso principalmente paroxetina y escitalopram.
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GRUPO C: APARATO CARDIOVASCULAR

Los farmacos pertenecientes al Aparato Cardiovascular representan el 14,4% de los farmacos
sospechosos. La siguiente tabla reune los subgrupos terapéuticos mas frecuentemente
implicados en las RAM.

GTER Descriptivo del Grupo Terapéutico N %
Cl10AA Hipolipemiantes: estatinas 68 29.8
CO9AA Inhibidores de la angiotensina convertasa 43 18,8

monofarmacos
CO8CA Derivados de la dihidropiridina 29 12,7

o Los Inhibidores de la HMG CoA reductasa (C10AA) principalmente simvastatina
y atorvastatina son los fidrmacos que con mayor frecuencia aparecen como
sospechosos dentro de este grupo terapéutico.

e Destacan también los farmacos inhibidores de la angiotensina convertasa
(C09AA) , principalmente enalaprilo.

e Con respecto a los derivados de la dihidropiridina (CO8CA), el amlodipino es el
farmaco que mas frecuentemente se relaciona con la aparicion de RAM.

‘ GRUPO L: TERAPIA ANTINEOPLASICA E INMUNOMODULADORA.

Los farmacos pertenecientes a este grupo terapéutico, suponen el 11,2% de los
farmacos sospechosos de haber ocasionado una RAM. La tabla siguiente muestra los
subgrupos terapéuticos que mas frecuentemente se relacionan con la aparicion de RAM.

GTER DeSCl‘lPtlYO del Grupo N %
Terapéutico

LO1XE Inhibidores de la Proteinkinasa 32 18

LO4AA Agentfes Inmunosupresores 2% 14,7
Selectivos

LO4AX Otros agentes Inmunosupresores 22 12,4

LO4AB Inhib. del Factor alfa de necrosis 20 113
tumoral

e Entre los Inhibidodres de la Proteinkinasa son mayoritarios los casos de RAM
asociados a ibrutinib.

e Dentro de los Inmunosupresores selectivos destacan como mayoritarios los casos de
fingolimod, eculizumab y natalizumab.

o Entro los agentes inmunosupresores destacan lenalidomida y azatioprina

o Entre los Inhibidores alfa de necrosis tumoral, son mas frecuentes las notificaciones de
etanercept ¢ infliximab.
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GRUPO J: TERAPIA ANTIINFECCIOSA DE USO SISTEMICO.

Los farmacos pertenecientes a este grupo terapéutico, suponen el 10,7% de los
farmacos sospechosos. La tabla siguiente muestra los subgrupos terapéuticos que mas
frecuentemente se relacionan con la notificacion de RAM.

GTER DescriPtiYo del Grupo N o,
Terapéutico

JOICR Combinacién de penicilinas 27 16

JOIMA Fluoroquinolonas 27 16

JOSAX Antivirales de accion directa 12 7

e Los farmacos de este grupo terapéutico mas frecuentemente asociados a las sospechas
de reacciones adversas son: la combinacion amoxicilina clavulanico en el caso de
JOICR

e Dentro de las fluoroquinolonas destacan ciprofloxacino y levofloxacino.

e En los antivirales de accion directa el principio activo mas frecuentemente relacionado
con las RAM es el sofosbuyvir.



29

9. NOTIFICACIONES DE INTERES.

El objetivo de la farmacovigilancia es la deteccion de seitales que permite garantizar la
seguridad de los medicamentos comercializados. Son de interés aquellas notificaciones de de
caracter grave, aquellas ocasionadas por medicamentos nuevos y/o aquellas de las que no se
disponga de informacion en las Fichas Técnicas. El Real Decreto de Farmacovigilancia RD
577/2013, indica como casos de especial interés los que corresponden a notificaciones de
farmacos de seguimiento adicional, identificados con un tridngulo negro invertido. ¥

Las tablas siguientes retinen las reacciones adversas de mayor interés notificadas durante el
afio 2016. Advertir, que estas asociaciones farmacos-reaccion deben ser consideradas en todo
momento como sospechas de reacciones adversas y en ningun caso suponen la conformidad
de la asociacion ni modifican el perfil de seguridad establecido de los fArmacos.

e Se han considerado de interés aquellas casos notificados que corresponden a
reacciones de caracter grave, aquellas cuyo conocimiento previo no esté descrito en
la Ficha Técnica del farmaco sospechoso y aquellas reacciones atribuibles a los
medicamentos de seguimiento adicional (tridngulo negro invertido).

REACCIONES ADVERSAS MORTALES

Durante el 2016, se han cargado en la base local un total de 13 casos de reacciones adversas
con desenlace mortal. Nueve de ellas fueron remitidos por la Industria Farmacéutica y cuatro
proceden de profesionales sanitarios. La siguiente tabla reune los casos mortales identificados
como de interés.

Pneumonia gripal o .
9346 Shock séptico ibrutinib posible
10239 Trombop§n1a, anemia arregenerativa y cloxacﬂmaz condicional
hemorragia pulmonar levofloxacino

REACCIONES ADVERSAS QUE PRODUCEN INGRESO HOSPITALARIO

Durante el 2016 un total de 10 casos han producido un ingreso hospitalario del paciente como
consecuencia de la reaccion adversa. La tabla siguiente muestra los casos mas significativos.

9292 Anemia y obstruccion intestinal Dabrafenib, tramatenib Probable
9599 Diverticulitis Belalimumab Definida
10240 Granulomatosis de Wegener Atorvastatina Condicional
10242 Mielitis trasversa Vacuna antimeningococo B Posible
10261 Hipercalcemia Sunitinib Posibl
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OTROS CASOS DE INTERES

Durante el 2016 se han considerado de especial interés un total de 39 casos todos ellos
clinicamente relevantes en lo que a su gravedad se refiere. La tabla siguiente muestra los casos
mas significativos.

9316 Intento de suicidio Desvenlafaxina Posible
9336 Polineuropatia desmielinizante ITbrutinib Condicional
10018 Hemorragia de ulcera gastrointestinal Rivaroxaban Probable
9957 Aneurisma cerebral: SENAL CAFV Canarias Etanercept Posible
10244 Aborto espontaneo Ustekinumab Condicional
10383 Sindrome de nefritis tibulo-intersticial aguda y uveitis | Ibuprofeno Posible

‘ REACCIONES ADVERSAS A FARMACOS DE SEGUIMIENTO ADICIONAL

En el afio 2016 se registraron en la base de datos del CAFV de Canarias un total de 123
notificaciones que contienen farmacos clasificados como de Seguimiento Adicional
(Triangulo Negro Invertido), lo que supone un 10% de las notificaciones validadas. El 67%
de estas notificaciones fueron remitidas por la Industria Farmacéutica, el resto corresponden a
notificaciones directas de profesionales sanitarios. La siguiente tabla muestra los origenes de
las notificaciones que corresponden a farmacos de seguimiento adicional.

Pre FEDRA 82
web 15
DRAGO 14
TA

FV Activa 4

Teléfono 1

SAP 1

La siguiente tabla retine los principios activos de seguimiento adicional, mas frecuentemente

iresentes en las notificaciones.

FINGOLIMOD LO4AA Inmunosupresores selectivos

IBRUTINIB LOIXE Inhibidores directos de la protein-quinasa
SOFOSBUVIR+LEDIPASVIR JOSA Antivirales de accion directa
POMALIDOMIDA L04AX Otros inmunosupresores
LENALIDOMIDA LO4AX Otros inmunosupresores

NATALIZUMAB LO4AA Inmunosupresores selectivos
DAPAGLIFOZINA A10BK Inhibidores del cotransportador sodio-glucosa tipo 2 (SGLT2)
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10. COMITE TECNICO DEL SISTEMA ESPANOL DE FARMACOVIGILANCIA Y
PARTICIPACION EN OTROS COMITES CLINICO ASISTENCIALES.

A lo largo de 2016, los técnicos del Centro Farmacovigilancia han participado en todos los
Comités para los que han sido requeridos en representacion del ambito de seguridad del
medicamento de la Comunidad Auténoma:

A) Asistencia al Comité Técnico del Sistema Espaiiol de Farmacovigilancia.

e Reunion n® 89: 21/01/2016 e Reunidn n° 95: 14/07/2016
e Reunion n® 90: 17/02/2016 e Reunion n® 96: 13/09/2016
e Reunién n® 91: 10/03/2016 e Reunién n® 97: 29/09/2016
e Reunién n® 92: 21/04/2016 e Reunién n® 98: 06/10/2016
e Reunién n® 93: 18/05/2016 e Reunién n® 99: 15/11/2016
e Reunién n® 94: 14/06/2016 e Reunién n® 100: 15/12/2016

B) Las senales presentadas en el Comité Técncio.

SENALES CAFV
Omalizumab y cancer de mama MADRID
Tetrilozina y depresion del SNC en pediatria MURCIA
Viekirax® y trastornos psiquiatricos ANDALUCIA
Etanercept y aneurismas CANARIAS
Vortioxetina e hiponatremia CASTILLA Y LEON
Flutamida y hepatitis INAVARRA
Bexero® y artritis aguda CASTILLA Y LEON
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C) Grupos de Trabajo del Comité Técnico del Sistema Espafiol de Farmacovigilancia.
Los Técnicos del Centro participan en diferentes Grupos de Trabajo creados para la resolucion
o estudio de problemas diversos en relacion con la actividad del SEFV-H.

Errores de medicacion Eduardo Fernandez
Formacion, estrategias y estudios Marcelino Garcia
CMBDH (cerrado) Carlos Boada
Armonizacion de criterios de codificacion Eduardo Fernandez
Buenas Practicas de Farmacovigilancia (cerrado) Eduardo Fernandez
Indicadores de actividad y de calidad del SEFV-H | Marcelino Garcia
FEDRA 3.0 Todos
Armonizacion de criterios de codificacién Eduardo Fernandez
Diploma de Acreditacion en Farmacovigilancia Eduardo Fernandez

D) Asistencia y participacion en otros Comités en relacion con la seguridad del
medicamento:

e CEIC del Hospital Universitario de Canarias. Se ha participado en las 16 reuniones
ordinarias y extraordinarias de este Comité a lo largo de 2016. En estas reuniones el
representante de Farmacovigilancia present6 la evaluacion de 31 Estudios Post-
Autorizacion, 1 Estudio de Investigacion con Productos Sanitarios (ICPS) y 17
Proyectos de Investigacion, en un total de 17 reuniones.

e Comité de Hormona del Crecimiento. Se ha participado en las reuniones trimestrales
ordinarias y extraordinarias que ha tenido este Comité a lo largo de 2016: Numero de
reuniones 4.

11. INFORMACION TERAPEUTICA Y ESTUDIOS POST-AUTORIZACION.

El CAFV distribuye informacion relativa a la seguridad de los medicamentos (Notas de
Seguridad de Medicamentos de Uso Humano) emitidas por la AEMPS. Esta informacion se
hace llegar a los profesionales sanitarios de Atencion Primaria a través del portal DRAGO en
una actividad que es compartida con el servicio de Uso Racional y a los especialistas
hospitalarios del HUC a través del sistema de gestion clinica SAP. En 2016 se han distribuido
12 notas en portal del CAFV y 14 notas en DRAGO.

En cuanto a la evaluacion de Estudios Postautorizacion, durante el afio 2016 este Centro ha
valorado 30 estudios postautorizacion que han presentado solicitud de autorizacién para su
realizacion en nuestra Comunidad Auténoma. Una informaciéon mas detallada de estos
estudios se encuentra en el ANEXO III de esta memoria.
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12. CURSOS DE FORMACION CONTINUADA, SESIONES CLINICAS Y
DOCENCIA PRE-GRADO.

A lo largo de 2016 los técnicos del Centro Autonémico de Farmacovigilancia e Informacion
Terapéutica de Canarias han participado, junto con el Servicio de Farmacologia Clinica del
Hospital Universitario, en sesiones, cursos y conferencias sobre Seguridad del
Medicamento con el objetivo depara dar a conocer la actividad de Farmacovigilancia en
nuestra Comunidad Auténoma y los medios disponibles para la participacion en este programa
por parte de los profesionales sanitarios.

Para los profesionales sanitarios de todas las islas, organizado por la Escuela de
Servicios Sociales y Sanitarios de Canarias:

e Curso de Buenas Practicas en Investigacion Clinica con Medicamentos: Programa
de Formacion Continuada. 15 horas.

Dentro del Programa de Formacion Continuada del Hospital Universitario de Canarias.

e Curso de Uso Racional del Medicamento, para Residentes. Programa de Formacion
Continuada. Hospital Universitario de Canarias.

e Sesion de formacion sobre el Uso de Antitrombdticos. Servicio de Medicina
Intensiva (U.V.1.)

e Sesion de formacion sobre la Incidencia de acidosis lactica por metformina.

e Sesion de Farmacovigilancia en el Servicio de Digestivo

e Sesion de Farmacovigilancia en el Servicio de Nefrologia

Como actividad de difusion de la Farmacovigilancia entre los estudiantes de Grado de
Farmacia y de Medicina de la Universidad de La Laguna:

e Practicas de Farmacologia Clinica y Farmacovigilancia. Asignatura troncal
Farmacologia y Terapéutica. Licenciatura de Medicina. 20 sesiones.

e Seminario de Formacion en Farmacovigilancia. Practicas tuteladas, Grado de
Farmacia curso 2016-2017.

e Primera Jornada programa VIGILA - Farmacovigilancia. Colegio Oficial de
Farmacéuticos de Las Palmas de Gran Canaria.

e Farmacovigilancia y salidas profesionales para farmacéuticos. Facultad de
Farmacia.
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13. ESTUDIOS, COMUNICACIONES CIENTIFICAS Y PUBLICACIONES PARA LA
PROMOCION DE LA ACTIVIDAD DE FARMACOVIGILANCIA.

ESTUDIOS.
e Estudio de incidencia de acidosis lactica y de los factores de riesgo en pacientes con

DM tipo 2 y tratamiento con antidiabéticos orales no insulina. EPA-OD.

PUBLICACIONES.

Durante 2016, los técnicos del Centro de Farmacovigilancia de Canarias presentaron una
comunicacion al Congreso nacional de la Sociedad Espaiiola de Farmacologia Clinica, que
tuvo lugar en Barcelona en el mes de octubre de 2016.

e Titulo: Heart failure and ibrutinib tratment”. Boada Fdez. del Campo C; Rodriguez-
Jiménez C., Garcia Saiz M; Fernandez Quintana E; Garcia S-Colomer M.
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14. PARTICIPACION SESIONES CLINICAS DEL SERVICIO DE FARMACOLOGIA

CLINICA DEL CHUC. Plan de Formacion 2016

Sesiones Clinicas del Servicio de Farmacologia Clinica y Unidad de Ensayos Clinicos del

CHUC y Centro de Farmacovigilancia de Canarias. Plan de Formacion 2015. Acreditado por

la Comision de Formacion continuada de las profesiones sanitarias.

Primer semestre 2016

Dia y mes Contenido Profesorado
Farmacogenética de los . .
11/2/2016 Consuelo Rodriguez Jiménez
Inmunosupresores

18/2/2016 Nuevo RD de Ensayos Clinicos Ana M? Aldea Perona

25/2/2016 Farmacovigilancia en Canarias 2015 | Eduardo Fernandez Quintana
3/3/2016 Digoxina en la Insuficiencia Cardiaca | M? del Mar Garcia Saiz

10/3/2016 Fannacov1g11an§:)al 'glctlva en el HUC Carlos Boada Fernandez del Campo
17/3/2016 Sesion bibliografica Marcelino Garcia Sanchez-Colomer
7/4/2016 Sistema de TEVISIOn por expertos - Emilio J. Sanz Alvarez

Peer Review-
14/4/2016 Mujeres en edad’ f_ertll en los ensayos M del Mar Garcia Saiz
clinicos
21/412016 | Hemofiltracion continua y manejo de | o o15 Rodriguez Jiménez
farmacos
28/4/2016 Sesion bibliografica Carlos Boada Fernandez del Campo
Seguimiento de la seguridad del a
>/3/2016 tratamiento de la Hepatitis B Ana M* Aldea Perona
12/5/2016 Momtonzacpn ’de. medicamentos Pendiente
biologicos
19/5/2016 Evaluacion ética de proyectos de |y o1 Mar Garcia Saiz
grado

26/5/2016 Caso clinico de Farmacovigilancia Eduardo Fernandez Quintana
9/6/2016 Sesion bibliografica Emilio J. Sanz Alvarez




Segundo semestre 2016

Dia y mes Contenido Profesorado
08/09/16 Reslizumab en el asma eosinofilica grave M del Mar Garcia Saiz
15/09/16 Caso clinico farmacoterapéutico Candelaria Grillo Grillo
Inspecciones a centros de investigacion. Ernesto Vera Sanchez (Agencia
21/09/16 Adaptacion a la nueva normativa de Ensayos Espafiola de Medicamentos y
Clinicos Productos Sanitarios)
29/09/16 Sesion bibliografica Eduardo Fernandez Quintana
Registro de Hepatotoxicidad en Espafia a
06/10/15 (Spanish-DILI) Ana M* Aldea Perona
13/10/15 Papel de los ammoglucomdo.s en el tratamiento Consuelo M* Rodriguez Jiménez
de la endocarditis.
2710/15 Resultados del estudio de': Acidosis Lactica y Carlos Boada Fernandez del Campo
Metformina.
23/11/15 Resultados de la UCI ampliada afio 2016 Aranzazu Ramos Izquierdo
30/11/15 Resultados del Proyecto Sepsis Oswaldo Jesus Gonzalez Hernandez
Analisis de la Base de Datos del Servicio de
07/12/15 Medicina Intensiva. Resultados de la Actividad Jorge Martinez Alario
asistencial

PLAN DE FORMACION 2016: ACTIVIDADES DE FORMACION CONTINUADA DE

LOS TECNICOS DE FARMACOVIGILANCIA.

Médulo 1. Fuentes de informacion y bases de datos en farmacovigilancia

Objetivos.- Conocer, tener acceso (segun corresponda), integrar y armonizar en el trabajo

diario todas las fuentes de informacion existentes y consideradas necesarias para mejorar las

tareas de farmacovigilancia

Formato.- Parte virtual (on-line) y presencial.

Primera sesion.

e Tema. Fuentes de informacion de utilidad en la evaluacién de notificaciones de

sospechas de RAM.

e Ponente: Mariano Madurga

Segunda sesion.
e Tema. Bases de datos y fuentes de informacién para la identificacion y estudio de

sefiales: CMBD, UpToDate,

Eudravigilance,

Pharmapendium, etc.

e Ponentes: Miguel Angel Macia (BIFAP), Jaime Torell6 (CMBD), Mariano Madurga

Parte presencial:

e Taller de Generacion de sefiales en el V Seminario de Farmacovigilancia: manejo

de estas bases de datos en el proceso de evaluacion de notificaciones y en la

generacion de sefiales.

VigiBase/VigiLyze,

BIFAP,
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e Fechas. del 3 al 6 de octubre de 2016.
e Lugar: Murcia.
Modulo 2. Medicamentos bioldgicos II. Farmacovigilancia de las vacunas
Objetivo: La evaluacion de la causalidad en vacunas es muy compleja y es necesario un buen
conocimiento de las vacunas, de una farmacovigilancia especial, robusta y colaborativa a fin
de conseguir disminuir el riesgo, y mejorar seguridad del paciente y de la salud publica.
Formato.- Médulo on line/virtual (webinario).
Compuesto por varias presentaciones formales del tema, en diferentes dias, de unos 45-50
minutos, seguidas de un turno de preguntas y comentarios; Los ponentes estan por determinar
y se oferta a la participacion de los técnicos del CTSEFVH entre otros.
PONENTES:
e Agustin Portela. Division Productos Biologicos y Biotecnologicos Agencia Espafiola
de Medicamentos y Productos Sanitarios.
e Aurora Limia Sanchez Area de Programas de Vacunacién y Planes Subdireccion
General Promocion de la Salud y Epidemiologia Direccion General de Salud Publica,

Calidad e Innovacion Ministerio de Sanidad, Servicios Sociales e Igualdad

ANEXO I. Farmacovigilancia Activa. Hospital Universitario de Canarias
ANEXO II. Farmacovigilancia en Atencion Primaria
ANEXO III. Memoria EPAs 2016

Fecha Informe: marzo de 2017

Autores:

Dr. Eduardo Ferndndez Quintana

Dr. Marcelino Garcia Sanchez-Colomer

Dr. Carlos Boada Fernandez del Campo

Técnicos del Sistema Espaiol de Farmacovigilancia

Centro Autonémico de Farmacovigilancia e Informacion Terapéutica de Canarias /
Servicio de Ordenacion Farmacéutica - Direccion del Servicio Canario de Salud

Complejo Hospitalario Universitario de Canarias
Edif. de Actividades Ambulatorias planta -2
38320 La Laguna



