farmacovigildncia

EDITORIAL

Este é o 3° Boletim de Farmacovigilancia Veterinaria.
Refere-se ao ano de 2007.

Aqui lhe damos conta das notificacdes de suspeifas de
reaccdes adversas recebidas durante o ano, com a sua
distribuicdo por fipo de assunfos e também por grupos
farmacoldgicos. Apresentamos, ainda, o fotal acumu-
lado de notificacdes recebidas pelo Sistema Nacional de
Farmacovigilancia Veterinaria de 1996 a 2007.

Iniciamos uma seccdo relativa a decis6es decorrentes
da farmacovigilancia veterinaria adoptadas em Portugal
com o fema “Infoxicacao por Piretréides no Gato™.

Incluimos, também, estatisticas relafivas as notificacoes
de suspeitas de reaccées adversas recebidas pela
Agéncia Europeia dos Medicamentos no mesmo ano.

Confinuamos com uma sec¢do relativa a ela-
boracdo de linhas orientadoras pelo Grupo
de Trabalho de Farmacovigilancia Europeia.

A DGV, autoridade competente para os medica-
mentos veterinarios, reitera o seu compromisso
na defesa da Salde e do Bem Estar Animal, bem
como da Salde Publica. Contfinuamos a estar cer-
tos de que poderemos contar com fodos os médicos
veterinarios que exercem actividade clinica no sen-
tido de fornar o Sistema Nacional de Farmacovigilan-
cia Veterinaria no pilar fundamental da vigilancia dos
medicamentos veterinarios (ndo imunolégicos ou
imunolégicos), dos produtos de uso veterinario, bem
como dos biocidas de uso veterinario, constituindo
uma das suas mais importantes fontes de informacao.

Carlos Agrela Pinheiro
Director Geral de Veterinaria
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NOTIFICAGOES DE SUSPEITAS DE REACGOES ADVER-

SAS RECEBIDAS PELO SISTEMA NACIONAL EM 2007

Neste ano, foram recebidas 23 notificagbes de suspei-
tas de reaccdes adversas em relacdo a assuntos de se-
guranca em animais (suspeitas de reaccdes adversas
propriamente ditas).

Tendo em confa que algumas das nofificagcbes envol-

Grupos farmacolégicos

veram mais do que um medicamento ou produto, foi
possivel identificar 29 produtos, dos quais 21 sdo me-
dicamentos veterinarios, 7 produtos de uso veterinario
e 1 medicamento humano para testagem do hipo-
adrenocorticismo.

Ndmero de Nofificagoes

Vacinas 125 45,29 6 20,69
Anti-Inflamatérios Esterdides 1 0,36 0 0,00
Anti-Inflamatérios Nao Esteroides 12 4,35 2 6,90
Antibioticos Orais 6 2,17 4 13.79
Antifangicos Orais 0,36 0 0,00
Anti-mastiticos 1 0.36 0 0.0
Antibioticos/Antiprotozoarios Injectaveis 22 7.97 5 17.24
Desparasitantes Orais 24 8,70 0 0,00
Desparasitantes Injectaveis 6 2,17 1 3.45
Ectoparasiticidas 40 14,49 5 17.24
Endo-ectoparasiticidas 4 1.45 0 0,00
Anabolizantes 1 0,36 0 0,00
Medicamentos para o ouvido externo 10 3,62 0 0,00
Anti-espasmaddicos Anticolinérgicos Digestivos 6 2,17 0 0,00
Vitaminas e/ou Minerais 0,36 0 0,00
Antianémicos 1 0,36 0 0,00
Anestésicos ou Tranquilizantes 13 47 0 0,00
Protectores Hepaticos 1 0,36 0 0,00
Insecticidas para Instalagées 1 0,36 0 0,00
Medicamentos para o Sistema Cardiovascular (IECA) 0 0,00 1 3,45
Acaricidas para abelhas 0 0,00 4 13.79
Teste Hipo-adrenocorticismo (Medicamento Humano) 0,00 1 3.45

-m-n-m

Neste ano ndo houve qualquer notificagdo relativa a as-
sunfos de intervalo de seguranca, suspeitas de falha de
eficacia ou de possiveis problemas ambientais.

Comparativamente aos anos anteriores, verificou-
se uma diminuicdo das nofificacbes de suspeitas de
reaccdes adversas em medicamentos veterinarios imu-
nolégicos e uma ligeira diminuicdo relativamente aos
medicamentos vetferinarios ndo imunolégicos.

Em contrapartida, verificou-se um aumento das notifi-
cacoes relacionadas com produfos de uso veterinario.

Pela primeira vez foi recebida uma notificacdo relativa a
um medicamento para o Sistema Cardiovascular - Ini-
bidor da Enzima de Conversao da Angiotensina (IECA).

Ainda da analise dos dados, ressalta um aumento da
percentagem de notificacdes de antibioticos orais de
2,17% para 13,79% e de Antibiéticos/Antiprotozoarios In-
jectaveis de 7,947 para 17,24%. Relativamente aos Anti-
inflamatorios Nao Esterdides (AINE) houve um ligeiro
aumento de 4,33% para 6,90%. Proporcionalmente, os
Ectoparasiticidas tiveram uma menor variacdo com a-

penas um aumento de 14,447 para 17,24%.
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DECISAO DECORRENTE DA FARMACOVIGILANCIA
ADOPTADA EM 2007 EM PORTUGAL

INTOXICACAO POR PIRETROIDES EM GATO

Existem produfos confendo baixas concentracdes de
Permetrina, apresentados em “spray”’, champ6 ou po,
cuja ufilizacdo em gatos estd auforizada, sabendo-se
que, dum modo geral a maior parte dos gatos tolera as
baixas concentracoes de Permefrina nestes produfos,
desde que sejam respeitadas as instrucdes de aplicacao.
Contudo, os produtos em solugdo para ung¢do puncti-
forme (Spot on) confendo Permetrina concenfrada na
sua composicdo apenas estao autorizados para utiliza-
¢do em cdes, e podem causar infoxicagoes se utilizados
inapropriadamente em gatos.

No ambito do Sistema Nacional de Farmacovigilancia
e Toxicologia Veterinaria, e tendo em conta a ocorrén-
cia, a nivel europeu, de varios casos de infoxicagées por
piretréides em gatos com solugdes para ung¢do puncti-
forme (Spot on), bem como um caso ocorrido em Portu-
gal com o produto “Pulvex Spot” no ano de 2007, foi apro-
vada a inclusdo de um simbolo de proibi¢do da utilizagdo
em gafos neste produto. Este simbolo veio reforcar a
frase relativa a este assunfo ja existente na respectiva
literatura e rotulagem. E baseado na sinalética geral-
mente utilizada para diversos fins informativos, e esta
de acordo com o simbolo ja incluido nas embalagens de
oufros paises europeus, como é o caso da Alemanha.

E de notar que noutros produtos em solugdo para ungdo
punctiforme (Spot on) contendo Permetrina concentrada
na sua composicao ja tem vindo a ser incluido um sim-
bolo equivalente, como é o caso dos produfos da linha
“Advantix”.

Esta sinalética vem permitir uma percep¢do mais facil
do assunto por parte dos utilizadores.

ACCAO DE DIVULGACAO E FORMACAO SOBRE 0
PROGRAMA EUDRAVIGILANCE VETERINARIO

A Direccdo Geral de Veterinaria realizou nas suas insta-
lac6es uma accdo de divulgacao e formacao sobre o pro-
grama EudraVigilance Veterinario. Trata-se de uma rede
telematica europeia destinada a troca de informacdes de

farmacovigilancia veterinaria entre as Autoridades dos
Estados-membros, a EMEA e as empresas detentoras
de AIM, bem como de uma base de dados sobre essa
mesma informacdo. Esta accdo, que decorreu de 12 a
19 de Outubro de 2007, destinou-se aos responsaveis
pela farmacovigilancia veterinaria nas empresas fitu-
lares de AIM, permitindo aos 36 participantes inscri-
tos a familiarizagdo com o programa. Constifuiu numa
apresentacdo geral do programa, seguida de uma
sessdo prafica com a infroducdo de um caso exemplo
por cada participante. Da participacdo empenhada dos
formandos surgiu uma sugestao de complemento de
uma lista prévia do programa. Esta sugestao veio a ser
apresentada no Grupo Conjunto de Implementacao do
EudraVigilance Veterinario, tendo sido aprovada a sua
inclusdo numa nova versao do programa.

FARMACOVIGILANCIA AO NIVEL DA AGENCIA
EUROPEIA DOS MEDICAMENTOS - EMEA (1)

NOTIFICACOES DE SUSPEITAS DE REACCOES ADVER-
SAS GRAVES EM ANIMAIS E REACCOES ADVERSAS
EM HUMANOS A MEDICAMENTOS CENTRALIZADOS
(medicamentos autorizados pela EMEA)

Em 2007, a EMEA recebeu um fotal de 1517 notificacdes
de suspeitas de reac¢des adversas graves em animais
ou suspeitas de reac¢des em humanos. Em termos
gerais, o nimero de nofificacdes é aproximadamente
o dobro das recebidas no ano anterior. Este aumento
possivelmente reflecte uma maior consciéncia sobre a
importancia de notificar suspeitas de reac¢oes adver-
sas, e nao propriamenfe um aumento em fermos abso-
lutos do nimero de reacgdes ocorridas.

Das nofificagbes recebidas, 588 ocorreram em paises
da UE. As restantes notificagcées — 929 - foram recebi-
das de paises terceiros, predominantemente dos Esta-
dos Unidos da América e do Canada.



0 Quadro 2 mostra os nimeros de notificagdes por es-
pécies, excluindo as notificagbes em humanos. Uma
Unica nofificacdo pode estar relacionada com um ou
mais animais.

De todas as notificagbes recebidas em 2007, 1301 envol-
veram suspeitas de reac¢ées em animais, o que repre-
senta o dobro do nimero recebido em 2006. Foram mais
frequentemente nofificadas as suspeitas de reacgdes
adversas em caes (706) e em gatos (414). Foi identificado
um fofal de 16 564 animais tratados, dos quais 5 175 ap-
resentaram suspeitas de reac¢des adversas.

Foram notificadas 1866 mortes. Estes eventos devem
ser confrontados com o volume de vendas do respectivo
produtfo,demodoapossibilitaraavaliacdodarelagdoentre
obeneficioe oriscodomedicamentoou produfoenvolvido.

Além disso, ha que se ter em conta que muitos dos ani-
mais quando recebem medicamentos estao frequente-
mente ja muito doentes, pelo que a morte podera dever-
se a oufras causas.

Houve 145 notificagbes relativas a animais produtores
de alimentos - bovinos, suinos e cavalos - relacionadas
com o tratamento de 14 898 animais, dos quais cerca de
3 989 apresentaram suspeitas de reac¢oes adversas.

0 baixo nimero de nofificagdes nestes animais é con-
sistente com os niUmeros de anos anteriores. O nime-
ro elevado de animais fratados dos quais somente um
quarto mostrou suspeitas de reac¢oes adversas pode
explicar-se pelo facto de os animais de producdo ra-
ramente serem ftratados individualmente. Geralmente
sdo fratados em grupos.

Ao analisar o quadro, é necessario ter em mente os
tipos de produtos Centralizados. Uma vez que o tipo
destes produtos difere do conjunto de produtos autori-
zados nos paises da UE, qualquer comparacao entre os
tipos de notificacdes entre medicamentos Centraliza-
dos e Nacionais n3o é apropriada.

Quadro 2. Estatisticas de Nofificacoes expeditas por espécies alvo, excluindo notificagdes relacionadas com humanos (2007)*

N° de Animais fratados
referidos nas notificacdes

> Animais produtores de

N° de Animais
afectados

N° de Animais que
morreram ou foram
eutanasiados

N° Tofal de notificacdes
expeditas

Alimentos

Bovinos 8532
Equinos 153
Suinos 6213
> Animais de Companhia 1644
Caes 791
Gatos 482
Coelhos e lebres 360
Roedores "
> Outros 22
Totais 16564

2192 270 103
29 12 15
1768 658 27
1166 810 139
704 553 706
416 313 414
35 35 12

1 9 7
20 16 17
5175 1866 1301

* Notificagdes recebidas entre 15 de Dezembro de 2006 e 14 de Dezembro de 2007. As nofificaces expeditas referem-se a

nofificacdes de suspeitas de reac¢des adversas graves.
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Considerando as nofificagdes relativas a varios produ-
tos, devera considerar-se que a utilizagdo de um produ-
to pode causar diferentes padroes de reac¢oes adversas
enfre as espécies.

Aproximadamente 82% das notificacdes relacionadas
com animais foram recebidas na sequéncia da ufilizagao
de Anti-inflamatérios Nao Esteréides, antimicrobianos e
anti-parasitarios.

As reaccdes mais frequentemente descritas nas nofi-
ficacoes de suspeitas de reaccdes adversas a Anti-in-
flamatérios Nao Esterdides estdo relacionadas com o
tracto gastrointestinal: por ex., vomitos e diarreia. Nas

nofificagbes de suspeitas de reac¢des adversas a anti-
microbianos e anfi-parasitarios os sinais clinicos mais
frequentemente referidos sdo de tipo neurolégico ou
gastrointestinal.

Foi nofificado um total de 216 suspeitas de reacc¢des ad-
versas em humanos na sequéncia de exposi¢do a med-
icamentos veterinarios em 2007. A maioria resulfou da
exposicao a trés produtos desparasitantes administra-
dos fopicamente, bem como um antibiético injectavel.

(1) “EMEA PUBLIC BULLETIN 2007 ON VETERINARY PHARMACOVIGI-
LANCE”, EMEA, Londres,
18 de Fevereiro de 2008.
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E Bovinos 7.92%

B Equinos 1.15%

ESuinos 2.08%

m C3es 54.27%

m Gatos 31.82%

m Coelhose Lebres 0,92%
Roedores 0.54%

Qutros 1.31%

Percentagem das notificacoes a EMEA por espécies - 2007

ORIENTACAO EUROPEIA SOBRE
FARMACOVIGILANCIA VETERINARIA

Nesta seccao é feita uma breve revisdo da actividade
do Grupo de Trabalho de Farmacovigilancia Veterinaria
(GTFV) no ambito da elaboracado de linhas orientadoras.

- Foi iniciada a preparacao do novo Volume 9B das Re-
gras que regem os Medicamentos Veterinarios na Unido
Europeia. Este volume diz respeifo a8 Farmacovigilancia
Veterinaria.

- Foi aprovada a directriz para as empresas detento-
ras de AIM sobre a Monitorizacdo e Cumprimento das
Obrigac6es Regulamentares e Inspeccdes de Farma-
covigilancia para Medicamentos Veterinarios. O docu-
menfo clarifica o nivel esperado de detalhes dos pro-
cedimentos nhum sistema de farmacovigilancia e como

serdo realizadas as inspecgoes destes sistemas.

- A directriz sobre os Procedimentos de Farmaco-
vigilancia Veterinaria para as Empresas defentoras de
AIM foi revista tendo em conta a fase de consulta. Sera
incluida no Volume 9B e emendada, tendo em conta os
recenfes desenvolvimenfos da farmacovigilancia vete-
rinaria.

- O projecto de directriz sobre a Avaliacdo e Gestao
de Relatérios Periddicos Actualizados de Seguranca
(RPAS) foi publicado para consulfa. Esta directriz in-
cluira procedimentfos e aspectos da avaliagdo do be-
neficio/risco, bem como a padronizacao do formato dos
relatérios de avaliacdo dos RPAS através da Europa.
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Carlos Agrela Pinheiro

Direccao Geral de Veterinaria
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