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Resumo

Este manual fornece instrucdes sobre como utilizar o portal adrreports.eu para obter acesso no
EudraVigilance a notificagcdes de suspeitas de reagdes adversas (também referidas como «efeitos
indesejaveis» ou «efeitos secundarios») relacionadas com medicamentos. O acesso a informagdo sobre
suspeitas de reacgoes adversas relacionadas com medicamentos encontra-se definido na Politica de
acesso ao EudraVigilance.

Através do portal adrreports.eu, podem ser geradas notificacdes Web que fornecem informagdes sobre
suspeitas de reacgOes adversas relacionadas com medicamentos autorizados no Espaco Econémico
Europeu (EEE).

Os detalhes relativos as notificacGes Web sdo descritos neste manual, incluindo explicacGes sobre as
funcionalidades de navegacdo/consulta disponiveis, o esquema das notificacGes e os elementos de
dados apresentados para Relatérios de Seguranca Individuais (RSI). A orientacdo relativa a
interpretacdo de notificacGes espontdneas de casos de suspeitas de reacdes adversas a medicamentos
é disponibilizada aqui.
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1. Informacoes contextuais

O portal adrreports.eu proporciona acesso publico as notificacdes de suspeitas de efeitos secundarios
submetidas ao sistema EudraVigilance pelas autoridades nacionais reguladoras dos medicamentos e
pelas empresas farmacéuticas que possuem autorizagdes de introducdo no mercado para
medicamentos no Espago Econdmico Europeu (EEE).

A Agéncia Europeia de Medicamentos (EMA) desempenha um papel fundamental na monitorizacédo da
seguranga dos medicamentos na Unido Europeia (UE) — o que é conhecido como farmacovigilancia. O
principal papel da Agéncia neste dominio consiste em apoiar a coordenagdo do sistema europeu de
farmacovigilancia e fornecer aconselhamento sobre a utilizagdo segura e eficaz dos medicamentos.
Como parte desta responsabilidade, a Agéncia é responsavel pelo desenvolvimento, manutencdo e
coordenacdo do EudraVigilance, um sistema para notificagdo de casos de suspeitas de reacdes
adversas a medicamentos. Para mais informagses, consulte o sitio da EMA.

Os dados no EudraVigilance sdo submetidos eletronicamente pelas autoridades nacionais reguladoras
dos medicamentos e pelas empresas farmacéuticas que possuem autorizacées de introducdo no
mercado para medicamentos. Os dados do EudraVigilance sdo publicados na base de dados europeia
de notificagBes de suspeitas de reagdes adversas medicamentosas, o portal adrreports.eu, em

26 linguas. Este portal permite aos utilizadores visualizarem o nimero total de notificacdes de
suspeitas de efeitos secundarios individuais (também conhecidas como Relatérios de Seguranga
Individuais ou RSI) submetidas ao EudraVigilance para medicamentos autorizados no EEE. A EMA
publica os dados disponiveis no portal adrreports.eu de modo que as partes interessadas, incluindo o
publico em geral, possam ter acesso a informacfes que as autoridades reguladoras europeias podem
utilizar para rever a seguranca de um medicamento ou de uma substancia ativa.

Os dados disponiveis no portal baseiam-se em reagoes adversas notificadas espontaneamente por
doentes, profissionais de salide ou outras fontes, que sdo entdo submetidos eletronicamente ao
EudraVigilance na forma de um RSI pelas autoridades nacionais reguladoras dos medicamentos ou
pelas empresas farmacéuticas.

O portal adrreports.eu da acesso a resultados de dados agregados baseados em consultas
predefinidas. Estes sdo disponibilizados na forma de notificacdes Web que consistem num conjunto de
separadores, em que cada um permite aos utilizadores consultar, filtrar e aceder aos dados de um
modo diferente. Além disso, é fornecido acesso a line-listing de casos individuais e aos formularios de
notificacdo de casos individuais em conformidade com a legislacdo da UE relativa a protecdo de dados
pessoais.

2. Declaracao de exoneracao de responsabilidade

As informacdes sobre suspeitas de reagdes adversas que podem ser consultadas através do portal
adrreports.eu ndo devem ser interpretadas como significando que o medicamento ou a substancia
ativa causa o efeito observado ou ndo é seguro(a) de utilizar. As informagdes no portal dizem respeito
a suspeitas de efeitos secundarios, ou seja, acontecimentos clinicos que foram observados apds a
utilizacdo de um medicamento, mas que ndo estdo necessariamente relacionados com esse
medicamento nem sdo obrigatoriamente causados por ele. O nimero de suspeitas de reacGes adversas
no EudraVigilance ndo deve servir de base para determinar a probabilidade de ocorréncia de uma
reacao adversa.

Os RSI no EudraVigilance ndo representam todas as informagoes disponiveis relativas aos beneficios e
aos riscos dos medicamentos e ndo devem ser utilizados de forma isolada pelos profissionais de saude
para a tomada de decisGes relativamente ao regime de tratamento dos doentes; devem também ser
consultadas outras fontes de informagao, incluindo a informagao de prescricdo/do medicamento.

EudraVigilance - Base de dados europeia de suspeitas de reacées adversas relacionadas com
medicamentos: Manual do utilizador para acesso online através do portal adrreports.eu
EMA/758859/2016 Page 4/25



3. Elementos de dados para as notificacoes Web (painel de
opgcoes) agregadas

Antes de submeter um RSI ao EudraVigilance, o notificador preenche os elementos de dados aplicaveis
e fornece informagdes sobre a ou as suspeitas de reagées adversas (também conhecidas como efeitos
secundarios ou efeitos indesejaveis) que foram observadas apods a utilizacdo de um ou mais
medicamentos. Estas suspeitas de efeitos secundarios ndo estdo necessariamente relacionadas com o
medicamento em causa nem sdo necessariamente causadas por ele (ver Orientacdo relativa a
interpretacdo de notificacGes espontdneas de casos de suspeitas de reacdes adversas a
medicamentos).

As notificagdes Web que podem ser consultadas através do portal adrreports.eu fornecem diferentes
panoramicas dos dados relativos aos RSI, que fazem parte de cada caso individual submetido ao
EudraVigilance. Os elementos de dados disponiveis para os utilizadores do portal sdo determinados
pela Politica de acesso ao EudraVigilance

Relativamente as notificacdes Web (painel de opgdes) agregadas, aplica-se o seguinte:

A Faixa etaria e o Sexo fornecem informagdes sobre o individuo que sofreu a suspeita de efeito
indesejavel.

e O Tipo de notificagdo fornece informagdes sobre a classificacdo de uma notificacdo por parte do
remetente (p. ex. notificacdo espontanea).

¢ A Gravidade fornece informacodes sobre a suspeita de efeito indesejavel; pode ser classificada como
«grave» se corresponder a uma ocorréncia médica que resulte na morte, coloque a vida em risco,
exija a hospitalizagdo do doente, resulte noutra situagao clinicamente importante ou no
prolongamento de uma hospitalizacdo em curso, resulte em incapacidade ou deficiéncia persistente
ou significativa, ou seja uma anomalia congénita. Pode também referir-se a outros acontecimentos
clinicos importantes que poderdo nao colocar imediatamente a vida em perigo ou resultar na morte
ou em hospitalizacdo, mas que poderdo por o doente em risco ou poderdo necessitar de
intervencdo (tratamento) para prevenir um dos outros desfechos indicados anteriormente.
Exemplos de tais acontecimentos sdo o broncoespasmo alérgico (um problema grave com a
respiracdo) que exige tratamento num servico de urgéncias ou em casa, bem como crises
epiléticas/convulsGes e discrasias sanguineas graves (doengas do sangue) que ndo tém como
consequéncia uma hospitalizagao.

e A Origem geografica fornece informacdes sobre a localizacdo do notificador.
e O Grupo notificador fornece informacgdes sobre a qualificagdao do notificador.

e O Resultado fornece informag6es sobre o Ultimo estado notificado da suspeita de efeito
indesejavel.

e A Reacdo suspeita notificada fornece informacGes sobre o(s) efeito(s) indesejavel(is) sofrido(s) por
um doente de acordo com o notificador.

A tabela abaixo apresenta os elementos de dados incluidos nas notificacdes Web e os valores
possiveis.

Elemento de dados Valores possiveis

Faixa etaria (identificada em funcdo da Ndo especificada
«Idade no momento de surgimento da 0almeés
reagao/do acontecimento», baseada na 2 meses a 2 anos

idade do doente comunicada ou calculada 3 a 11 anos
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Elemento de dados Valores possiveis

com base na diferenca entre a «Data de 12 a 17 anos
nascimento» e a «Data de inicio da 18 a 64 anos
primeira reacdo>» (se disponivel, num 65 a 85 anos
formato de data valido dd/mm/aaaa) Mais de 85 anos
Feminino
Sexo Masculino
Nado especificado
Tipo de notificacao Espontanea
N3do especificada
Gravidade Grave
Nao grave
Espago Econdmico Europeu (EEE)
Origem geografica Fora do Espaco Econdmico Europeu (Ndo EEE)

Nao especificada

Profissional de saude

(Médico, Farmacéutico ou Outro profissional de

saude)
Grupo notificador Nao profissional de saude

(Advogado, Consumidor ou Outro ndo profissional de

saude)

Nado especificado

Recuperada/resolvida

Em recuperacdo/em resolucao

Nao recuperada/nao resolvida
Resultado Recuperada/resolvida com sequelas

Fatal

Desconhecido

Nao especificado

Qualquer efeito indesejavel (suspeita de reagao

adversa) notificado pelo notificador
Reacado suspeita notificada Os termos dos efeitos indesejaveis sao codificados de
acordo com um dicionario de termos médicos
utilizado para classificar informacgdes clinicas
Qualquer grupo de efeitos indesejaveis baseado na
classificacao notificada pelo notificador
Os termos dos efeitos indesejaveis provém do
dicionario de termos médicos utilizado para classificar
informagoes clinicas e sao categorizados em grupos
com base no significado clinico
Contagem total corrente de casos individuais
submetidos ao EudraVigilance

Grupos de reacoes

Numero de casos individuais

A Reacao suspeita notificada e os Grupos de reagdes para uma notificagdo provém do dicionario de
termos médicos utilizado para classificar informagdes clinicas. O dicionario utilizado é o Dicionario
Médico para Atividades Regulamentares (MedDRA®).

A Reacgdo suspeita notificada corresponde ao «Termo preferencial (TP)» de reacao do MedDRA e os
Grupos de reacGes correspondem as «Classes de sistemas de 6rgdos (CSO)» de reacdo do MedDRA.

A tabela apresenta exemplos da classificacdo do MedDRA:

Reagdo suspeita notificada Grupo de reagdes

(Termo preferencial no MedDRA) (Classes de sistemas de 6rgaos no MedDRA)
Dor de cabeca Doencas do sistema nervoso
Infegao auricular Infecdes e infestagdes
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Para mais informacdes sobre o dicionario, consulte a pagina de perguntas mais frequentes (FAQ) do
adrreports.eu «O que é o MedDRA® (Medical Dictionary for Regulatory Activities - Dicionario Médico
para Atividades Regulamentares)?».

4. Detalhes adicionais sobre os elementos de dados para as
notificacoes Web (painel de opcdes) agregadas

Um caso individual sé pode ter um valor a nivel dos elementos de dados Faixa etaria, Sexo, Tipo de
notificacdo e Origem geografica; relativamente aos elementos de dados Grupo notificador, Gravidade e
Resultado, pode estar disponivel mais do que um valor.

Isto deve-se ao facto de um caso individual dizer respeito a um doente individual. Por conseguinte, a
Faixa etaria, o Sexo e a Origem geografica s6 podem ser caracterizados por um valor.

Contudo, é possivel que um caso individual tenha sido notificado por um Consumidor e por um Médico,
0s quais pertencem a diferentes Grupos notificadores; o Resultado de uma suspeita de efeito
indesejavel podera ter sido notificado como «em recuperacdo» no momento da notificacdo inicial e, na
sequéncia de uma atualizacdo, ser agora notificado como «desconhecido>.

Para dar conta destas possibilidades e evitar uma contagem excessiva do nimero de casos individuais
nas notificacbes Web, aplicam-se as seguintes regras:

4.1. Regras para quando um caso individual tem mais do que um
notificador

Se pelo menos um dos notificadores for indicado como sendo um «Médico», «Farmacéutico» ou «Outro
profissional de saude», o Grupo notificador é definido como «Profissional de saude». Caso contrario, se
os notificadores forem indicados como sendo um «Advogado», um «Consumidor» ou «Qutro ndo
profissional de saide», o Grupo notificador é definido como «N&o profissional de saude».

Notificador(es) Grupo notificador
Caso I:n‘:li:idual Farmacéutico Profissional de satde
Caso I:":“;'idual Médico; Advogado ou Consumidor Profissional de salde
Caso :‘":“;’idual Outro n&o profissional de salde N&o profissional de salde

4.2. Regras para quando um caso individual tem mais do que uma suspeita
de reacao adversa com resultados diferentes

Se pelo menos um dos resultados for fatal, o resultado para o caso individual no que respeita a reagao
notificada é definido como «Fatal»; se nenhum dos resultados for fatal, o resultado para o caso
individual relativamente a reacdo notificada é definido como «Desconhecido».

Suspeitas de reacoes adversas Resultado na notificacao Web

notificadas e Resultado(s)

o A mesma reagdo nao é notificada duas . .
Caso individual vezes: Reacao A -> Recuperada/resolvida

n.c 4 Reagdo A -> Recuperada/resolvida Reagao B -> Nao especificado
Reagdo B -> Nao especificado
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Suspeitas de reacoes adversas Resultado na notificacao Web

notificadas e Resultado(s)

A mesma reacao é notificada duas

Caso individual ~ '®?°°' )
n.® 5 Reagao C -> Em recuperagao/em Reagdo C -> Fatal
resolugao

Reacao C -> Fatal

A mesma reacgao € notificada duas

L vezes: = .
Caso individual Reacdo D -> Recuperada/resolvida Reacao D -> Desconhecido
n.° 6 Reacdo D -> Recuperada/resolvida com
sequelas

5. Esquema

A notificacdo Web é composta por 7 separadores.

5.1. Separador 1 — Numero de casos individuais

O separador fornece o total corrente de casos individuais identificados no EudraVigilance até ao final do
més anterior.

O separador apresenta as informacdes relativas ao nimero de casos individuais por Faixa etaria, Sexo
e Origem geogréafica.

Tha rumber o individhial cases idantifiad in Ewdraviglance for % 8,098 (up 10 Jan 2014)
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5.2. Separador 2 — Numero de casos individuais recebidos ao longo do
tempo

O separador apresenta o nimero de casos individuais recebidos ao longo dos ultimos 12 meses
distribuidos por origem geografica, ou seja, os casos que surgiram nos paises do EEE em relagdo aos

que surgiram fora do EEE.

O grafico neste separador também contém uma linha de tendéncia para indicar o nimero total de
casos individuais ao longo do tempo.

dentified in EudraVigilance received over the last 12 months and overall for (up to May 2016)

ber of individual cases i

Number of Individual Cases received over time

400 16K
350 14K
300 12K
250 10K
200 8K
150 K
100 4K
S0 K
K

Jun 2015 Jul 2015 Aug 2015 Sep 2015 Oct 2015 Nov 2015 Dec 2015 Jan 2016 Feb 2016 Mar 2016 Apr 2016

o N & o

W EEA Cases Il Non-EEA Cases— Trend

For the interpretation of the results, please refer to the key considerations at www.adrreports.eu

De notar que a legenda para o numero total de casos ao longo do tempo é expressa em K, ou seja, 4K
significa 4000.

5.3. Separador 3 — Numero de casos individuais por paises do EEE
O separador apresenta o nimero de casos individuais nos paises do EEE para o medicamento/a
substancia em causa.

A vista de mapa apresenta a percentagem do total de casos do EEE em cada pais.

A vista de grafico apresenta o numero total de casos individuais em cada pais.

Number of individual cases identified in EudraVigilance in EEA countries for (up to May 2016)

The country is not displayed if the number of cases is less or equal to 3 for that country

% Cases (Color Fi) || A
21-49
W61-8
Wsi-100 United Kingdom of Great Britain and Northern Irel Ji RN
netheriands [N
seain [
austria [
b swedenffil}
v M seigium il
enmarkjil}
3 . fintand [l
b ¢ potand [l
/ wreland]l
) —"]
Greecel}
portugal|
Hungary |
Buigaria]
Romania)
Crech Republid
S‘c-ema‘
o 300 600 900 1,200 1,500 1,800
o%-20% Jan-son [Jon-eon [Jon-on [Jon-oom Number of individual cases

For the interpretation of the results, please refer to the key considerations at www.adrreports.eu

Por motivos de privacidade dos dados e para evitar o risco de reidentificacdo do doente/notificador, é
aplicado um limite se o nimero de casos individuais disponiveis para um pais especifico for inferior ou
igual a 3. Neste caso, o pais distinto ndo é apresentado no grafico.
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Foi aplicado um cédigo de cores de acordo com a percentagem de casos num pais.

5.4. Separador 4 — Numero de casos individuais por Grupos de reacoes

O separador apresenta um grafico que exibe o nimero de casos individuais por Grupos de reacdes.

Estdo disponiveis cinco vistas distintas, possibilitando aos utilizadores discriminarem os dados dos
Grupos de reagoes neste separador por Faixa etaria, Sexo, Gravidade, Grupo notificador e Origem

geogriafica.

ByAgeGroup ' BySex | BySeriousness  ByReporterGroup By Geographic Origin

Musculoskeletal and

Reaction Groups

Neoplasms benign, malgnant and unspe

Pregnancy, puerperium

Number of individual cases

Not Specified  0-1 Month 2 Months - 2 Years m 3-11 Years 12-17 Years = 18-64 Years 65-85 Years

For the interpretation of the results, please refer to the key considerations at www.adrreports.eu

Choose how you want to see the number of individual cases identified in EudraVigilance for (up to May 2016)

More than 85 Years

5.5. Separador 5 — Numero de casos individuais para um Grupo de reacoes

selecionado

O separador apresenta o nimero de casos individuais para um Grupo de reacgées selecionado que é

definido pelo utilizador.

Estdo disponiveis trés notificagdes Web para um Grupo de reagdes selecionado; a primeira notificacdo
Web apresenta os dados por Faixa etaria e Sexo, a segunda por Grupo notificador e a terceira por

Origem geografica.
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Choose a Reaction Group to see the number of individual cases identified in EudraVigilance for (up to May 2016)

- Number of individual cases by Age Group & Sex, Reporter Group and Geographic Origin
Reaction Groups

8lood and lymphatic system disorders

&

]

s

S

2

nistration site conditions
0 1,000 2,000 3,000 4,000 5000 6000 7,000
Number of individual cases
WFemale  WMale B Not Specified
(incl cysts and polyps

£ 3
2 _l .
G

£

2

&

a® 3 [3
Number of individual cases

Notsecies | 29

Geographic Origin

o 1,500 3,000 4,500 6,000 7,500 9,0

Number of individual cases

For the interpretation of the results, please refer to the key considerations at www.adrreports.eu

5.6. Separador 6 — Numero de casos individuais para uma Reacéao

selecionada

Este separador apresenta o numero de casos individuais para uma Reacao selecionada que é definida

pelo utilizador.

Estdo disponiveis trés notificagdes Web para uma Reacdo selecionada: a primeira notificagdo apresenta

os dados por Faixa etaria e Sexo, a segunda por Grupo notificador e a terceira por Resultado.

Choose 3 Reaction Group and then 3 Reported Suspected Reaction to see the number of Individual cases 1dentiNed In Eudravigitance for TUp to May 2016)

Number of individual cases by Age Group & Sex, Reporter Group and Outcome

Reaction Groups & Reported Suspected Reaction

For the interpretation of the resuls, please refer to the key considerations at www.adrreports.eu

5.7. Separador 7 — Line-Listing

O separador apresenta a line-listing de casos individuais notificados ao EudraVigilance para um
medicamento ou substancia especificado(a). Os elementos de dados sdo apresentados de acordo com
o nivel de acesso concedido ao publico na Politica de acesso ao EudraVigilance.

EudraVigilance - Base de dados europeia de suspeitas de reagGes adversas relacionadas com
medicamentos: Manual do utilizador para acesso online através do portal adrreports.eu
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Os elementos de dados indicados em seguida podem ser utilizados para filtrar a line-listing:
Gravidade

Origem geogréfica

Grupo notificador

Sexo

Faixa etaria

Grupos de reacodes

Reacgdo suspeita notificada

Data do gateway

Ver a seccao 7.6. para instrucdes detalhadas sobre a filtragem da line-listing.
Os elementos de dados refletidos nas line-listings estdo resumidos na tabela seguinte:

Referéncia
do

Elementos de dados da line- elemento .
Descricao Exemplo

listing na
E2B(R3)
do ICH

Numero local do EudraVigilance,

Numero local da UE N.d. que é um identificador atribuido ao EU-EC-12345
RSI no EudraVigilance
Data do gateway do

Data de recegao no gateway do EudraVigilance, que consiste na

EV .2 data de rececao do RSI no Gz
EudraVigilance
Tipo de notificacao C.1.3 Tipo de notificacao Espontanea

Qualificagdo da fonte primaria:

agrupada como Profissional de

salde ou N&o profissional de

saude

Fonte primaria para fins

C.2.r.5 regulamentares, apresentada EEE
como EEE/ndo EEE.

Qualificacdo da fonte primaria C.2.r4 Profissional de saude

Pais da fonte primaria para fins
regulamentares

Tolerable pain reduces
gastric fundal
accommodation and
gastric motility in
healthy subjects: a
crossover
ultrasonographic
study. Hasuo H1,
Kusunoki

H2, Kanbara K1, Abe
T1, Yunoki N3, Haruma
K2, Fukunaga M1.
Biopsychosoc Med.
2015 Feb

A(s) referéncia(s) bibliografica(s)
para as suspeitas de reagdes

Referéncia(s) bibliografica(s) C4.r.1 adversas descritas na literatura e
os RSI correspondentes no
EudraVigilance

Identificada em funcao da «Idade
no momento de surgimento da
reagao/do acontecimento»,
baseada na idade do doente
D.2.2a comunicada ou calculada com base
- na diferenca entre a «Data de

Faixa etaria do doente nascimento» e a «Data de inicio da 18 a 64 anos

primeira reacdo» (se disponivel,

num formato de data valido

dd/mm/aaaa)

«Idade no momento de

D.2.2b surgimento da reagao/do
acontecimento (unidade)»

EudraVigilance - Base de dados europeia de suspeitas de reagées adversas relacionadas com
medicamentos: Manual do utilizador para acesso online através do portal adrreports.eu
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Elementos de dados da line-

listing

Faixa etaria do doente (de
acordo com o notificador)

Sexo do doente

Progenitor/crianca

TP da lista de reagdes (Duragao
— Resultado — Critérios de

gravidade)

Lista de medicamentos (Caract.

do medicamento — TP da

indicagdo — Acdo tomada —
[Duracdo — Dose — Via])

Ou

Lista de medicamentos (Caract.

do medicamento — TP da

indicagdo — Acdo tomada —
[Duracao — Dose — Via — Mais

no RSI])

Referéncia
do
elemento
na
E2B(R3)
do ICH

D.2.3
D.5

N.d.

E.i.2.1b

E.i.6a/b

E.i.7

E.i.3.2a,
E.i.3.2b,
E.i.3.2c,
E.i.3.2d,
E.i.3.2e,
E.i.3.2f

G.k.1

G.k.2.2

G.k.2.3.r.1

G.k.7.r.2b

G.k.4.r.6a

Descricao

«Faixa etaria do doente» (de
acordo com o notificador)
«Sexo» (sexo do doente)

Para indicar se é uma notificagdo
relacionada com um progenitor e
uma crianga

Descrigao do «Termo preferencial
MedDRA da reagdo/do
acontecimento»

«Duragao da reagao/do
acontecimento»

«Resultado da reacdo/do
acontecimento na altura da ultima
observacao»

Os critérios de gravidade da
reacao notificada, p. ex. Resulta
na morte, P6s a vida em risco,
Originou/Prolongou a
hospitalizacao,
Limitante/Incapacitante, Anomalia
congénita, Outro quadro
clinicamente importante
Caracterizagao do «Papel do
medicamento», definido como
suspeito, que interagiu,
concomitante ou medicamento nao
administrado.

Com base neste elemento de
dados, serao criadas 2 listas
diferentes de «Medicamentos»:

- para medicamentos suspeitos e
que interagem

- para concomitante ou
medicamento ndo administrado
Medicamento notificado,
apresentado como recodificado
face ao Dicionario Alargado de
Medicamentos do EudraVigilance
para medicamentos autorizados a
nivel central (para medicamentos
autorizados sem ser a nivel
central, apenas a substancia
recodificada sera apresentada,
quando notificada)

Nome da substancia/substancia
especificada, apresentado como
recodificado face ao Dicionario
Alargado de Medicamentos do
EudraVigilance (caso contrario,
sera apresentado como notificado)
Indicacao do medicamento,
descrita como o Termo
preferencial MedDRA

«Duragao da administracao do
medicamento», como notificada ou

Exemplo

Adulto

Feminino

Sim

Erupgdo cutanea (3d —
Resolvida — Pos a vida
em risco,
Originou/Prolongou a
hospitalizagao)

Nauseas (1d —
Resolvida)

Dor de cabeca (3d —
Nao resolvida)

MEDICAMENTO
[Substancia] (S — Dor
dentaria, Dor de
cabeca — Medicamento
retirado — [1d —

0,5 mg — oral])

Ou

MEDICAMENTO
[Substancia] (S — Dor
dentaria, Dor de
cabeca — Medicamento
retirado — [1d —

0,5 mg — oral — Mais
no RSI])

EudraVigilance - Base de dados europeia de suspeitas de reaces adversas relacionadas com
medicamentos: Manual do utilizador para acesso online através do portal adrreports.eu
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Referéncia
do
Elementos de dados da line- elemento

listing na Descricao Exemplo

E2B(R3)
do ICH

baseada na «Data de inicio da

administragao do medicamento» e

na «Data de conclusao»
G.k.4.r.1a/b Dose do medicamento

Via de administracdo do
G.k.4.r.10.2 medicamento

Os dados em falta serdo apresentados «em branco» ou «ndo disponivel».

Por defeito, os casos individuais sdao ordenados por ordem descendente com base na «Data de rececéo
no gateway do EV», ou seja, o caso recebido mais recentemente que satisfaca as condicdes de
filtragem é o primeiro a surgir na line-listing. Os utilizadores que pretendam ordenar a line-listing de
modo diferente devem fazé-lo exportando os dados para uma aplicacdo apropriada (ver seccao 7.6.
para instrucdes relativas a exportacao da line-listing).

Line Listing Report

Uterature | Patient Age | Patient Age Growp  Pasent

EUlocal |Worldwide Unique Case | EV Gateway [Py Somca LRy
Number | 1dentfication Reference (Grop |(as per reporter)  Sex

Type Prmary Scurce
RecegtDate |R40t T | Qquabicanon |1 Reguatary

UL NonCEkfratayes /12013 | Sportanecus Mesthcare |Non Eurcpemn Mot avadatle |3-11 Yews |Ghld Femae (-

7455603 | Saqubb Company-19847243 Professonal | Econome Area [t

Reaction List PT (Duration - Outcome - Seriousness. ‘Suspect/interacting Drug List (Drug Cha - Indication PT - | Concomitant/Not Administered Drug Lst (Orug Char - Indication PT - 1CSR
Crtera) Action taken - [Duration - Dose: D Acton taken - (Duration - Dose - Route])

U

EUEC-  |Non EEA-BastolMyers | 19/12/2013 | Spontanecus Hesthcare Non Eurcpesn Not avalable |18-64 Years | Adukt Femsle Mo
7432579 |Squibb Company-19502665 Professonal | Economic Area

EUEC-  [EEASatolMyers Squbb | 18/12/2013 | Spontanecus Hesthcare Europesn Economic | Not avalable | 18-64 Years Ak Female Mo
7427794 |Company-19897735 Professorsl  Ares

18/12/2013 | Spontanecus Non Hesthcare | Non Eurcpesn Not svalable |12-17 Years | Adclescent Femsle Mo
Professcnal | Economic Area

EEALRS- 164655 European Economic | Not avalable |18-64 Years | Ak Female Yes Wa - Not Avalable - 1G58

e

e [Non Ewrcpesn Not avalable | 1864 Years Aduk Mol (N0
Ecorme Ares

Non EEA-Brsto-Myers | 06/12/20:
Squbb Company-15857457

achrique in product usage process (s
Unknown - Other Medicaly Important Condition)

Como nao é possivel incluir todos os elementos de dados de um RSI na line-listing, esta também
disponivel um formulario de RSI para revisdo adicional.

O formulario de RSI apresenta os elementos de dados para um caso individual de acordo com a Politica
de acesso ao EudraVigilance (acesso publico).

Os elementos de dados no formulario estao agrupados em secgoes logicas (p. ex. medicamento,
reacdo, histéria médica) para que o utilizador possa visualizar facilmente a informacdo disponivel.

EudraVigilance - Base de dados europeia de suspeitas de reagdes adversas relacionadas com
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Individual Case Safety Report Form EudraVigilance

General Information

EU local number EU-1234586

Sender type Pharmaceutical company
Sender's Organisation Beta-lactam Antibiotics
Type of Report Spontaneous

Primary source country Non-EEA

Reporter’s qualification Physician, consumer
Casze senous? Yes

Patient
Age Age Group Sex
2 months — 2 years Infant Male

Reaction / Event
MedDRA LLT Duration Outcome Seriousness®
Stomach pain 2 day Recovered Hospital., other

Drug Information
Rolet | Drug Duration Dose Units in Interval Action taken
5 Dirug name 3 day 0.5 mg Every 12 hours Drug withdrawn

Drug Information (cont.)
Info# Drug Indication Pharm. Form Route of Admin.

Drug nams Favear Cral solution Oral

Rechallenge matrix table
Reaction/Event (MedDRA LLT) Drug Rechallenge?/Reaction recurred?
Stomach pain Chrug name Yes/Yes

Literature Reference

Tolerable pain reduces gastric fundal accommeodation and gastric matility in healthy subjects: a crossowver ultrasonographic study. Hasue H1, Kusunoki
H2, Kanbara K1, Abe T1, Yuncki N3, Haruma K2, Fulkunaga M1. Biopsychosoc Med, 2015 Feb)

6. Interpretacao das notificacoes Web

O total corrente de casos individuais disponivel no Separador 1 — NUmero de casos individuais e no
Separador 2 — Numero de casos individuais recebidos ao longo do tempo é o valor que deve ser
utilizado para quantificar o nimero total de casos individuais espontaneos que foram notificados ao
EudraVigilance para um medicamento selecionado ou para uma substancia ativa selecionada.

As informac0Oes disponiveis no Separador 3, Separador 4, Separador 5 e Separador 6 tém em
consideracdo a(s) suspeita(s) de efeito(s) indesejavel(is) (reacdes adversas) notificada(s) num caso
individual; considerando que um caso individual pode referir-se a mais do que uma suspeita de efeito
indesejavel, as informagdes apresentadas nos Separadores 3, 4, 5 e 6 NAO representam o niimero
total de casos individuais que foram notificados ao EudraVigilance, mas sim o nimero de efeitos
indesejaveis relacionados.

A tabela abaixo apresenta um exemplo do nimero do total corrente de casos individuais (Separador 1)
e o0 modo como estas informacdes sao apresentadas nos Separadores 3, 4, 5 e 6.

EudraVigilance - Base de dados europeia de suspeitas de reaces adversas relacionadas com
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Numero de
casos
individuais
(Separador
1)

1 caso
individual

1 caso
individual

Suspeita de reacao adversa
notificada e Grupo(s) de
reagdes correspondente(s)

Reacdo A -> Grupo de
reagoes X
Reagdo B -> Grupo de
reagoes X
Reagdo A -> Grupo de
reagoes X
Reacdo C -> Grupo de
reacoes Y

Numero de casos individuais
apresentados por Grupos de
reacoes

(Separador 4 e Separador 5)

1 caso para o Grupo de
reagoes X

1 caso para o Grupo de
reagoes X
1 caso para o Grupo de
reacoes Y

Ndmero de casos
individuais
apresentados por
Reagao suspeita
notificada

(Separador 6)

1 caso para a
Reagdo A
1 caso para a
Reacdo B
1 caso para a
Reagdo A
1 caso para a
Reagdo C

Neste exemplo, a notificagdo Web apresenta dois casos individuais para o medicamento selecionado ou
para a substancia ativa selecionada no Separador 1; utilizando a classificacdo do dicionario MedDRA,
as suspeitas de reagOes adversas sdo associadas aos Grupos de reacdes correspondentes.

Nos Separadores 3 e 4, o numero de casos individuais apresentado depende do nimero de Grupos de
reacdes em cada caso individual; o mesmo caso individual aparece tantas vezes quantos forem os
Grupos de reacdes distintos.

No Separador 6, o nimero de casos individuais apresentado depende do nimero de suspeitas de
reacOes adversas em cada caso individual; o mesmo caso aparece tantas vezes quantas forem as
suspeitas de reagdes adversas distintas.

7. Funcionalidades da notificacao Web

7.1. Navegacao geral

Os utilizadores do portal adrreports.eu podem aceder aos detalhes dos RSI submetidos ao
EudraVigilance através do nome do medicamento (para medicamentos autorizados a nivel central) ou
através do nome da substéancia ativa de um medicamento (para medicamentos autorizados sem ser a
nivel central). Os utilizadores podem aceder as notificacdes através da pagina Pesquisar do portal
adrreports.eu selecionando um medicamento ou uma substancia ativa a partir do menu de ordem

alfabética.

EudraVigilance - Base de dados europeia de suspeitas de reaces adversas relacionadas com
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e -3 Gloss:
European database of suspected S Sy
adverse drug reaction reports | English (en) |~

Home About Understanding reports Search Medicine safety

Search
For centrally authorised medicines, access to reports is granted both by the name of the medicine or the name of the active substance.

For non-centrally authorised medicines, access is granted based on the name of the active substance only.

Suspected adverse drug reaction reports Suspected adverse drug reaction reports
for Products for Substances

Browse A - Z

‘ABCDEFG.HEI]KLMNOPQRSTUVWXYZO-Q

HALAVEN

HARVONI

HEVAXPRO

HELIXATE NEXGEN
HEMANGIOL

HEPSERA

HERCEPTIN

HETLIOZ

HEXACIMA

HEXAVAC

HEXYON

HIRDBRIZ BREEZHAILER
HIZENTRA

HUMALOG

HUMIRA

HUMIRA 40 MG/0.8 ML SOLUTION FOR TNJECTION FOR PAEDIATRIC USE
HYCAMTIN

HYOWVIA

Home | Contacts | Browser compatibility and Javascript | © 2012 - 2016

o EUROPEAN MEDICINES AGENCY EudraVigilance

SCIENCE MEDICINES HEALTH

Uma vez selecionado um medicamento/uma substancia ativa, é aberta no navegador uma notificacdo
Web correspondente. Para navegar entre separadores, clique no separador de interesse no topo da
janela.

Number of Individual Cases  Number of Individual Cases received over time  Number of Individual Cases by EEA countries

7.1.1. Vista de grafico/grelha

A notificagdo Web permite alternar rapidamente entre uma vista de Grafico e uma vista de Grelha (e
vice-versa) clicando no icone.

EudraVigilance - Base de dados europeia de suspeitas de reagées adversas relacionadas com
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Mot Specified

0-1 Month

2 Months - 2 Years
311 Years

12-17 Years

18-54 Years

55-85 Years

More than 85 Years

Switch to table M

0 20 40 &0 g0 oo 120 140 160

Number of individual cases

Age Group\Sex Male Not Specified

|Not Specified 13 8 16 37
}’0-1 Month 0 0 0 0
|2 Months - 2 Years 0 0 0 0
|3-11 Years 0 4 1 5
|12-17 Years 3 9 1 13
|18-64 Years 78 61 1 140
|65-85 Years 21 7 0 28
More than 85 Years 0 1 0 1
Total 115 90 19 224

Re%fn - Create Bookmark Link

7.1.2. Legenda

A vista de Grafico permite a visualizagdo de informacdes relevantes colocando o cursor do rato por
cima do grafico.

Not Specified

0-1 Month

2 Months - 2 Years
3-11 Years

12-17 Years

18-64 Years

65-8S Years

More than 85 Years |
0 20 40 60 80 100 120 140 160

Age Group: 18-64 Years
Sex: Female
Cases: 78

7.2. Navegacao no Separador 2 — Numero de casos individuais recebidos
ao longo do tempo

Os pontos de dados individuais na linha de tendéncia disponivel no Separador 2 podem ser
visualizados colocando o cursor do rato por cima da linha de tendéncia numa posicdo correspondente
ao més desejado.
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medicamentos: Manual do utilizador para acesso online através do portal adrreports.eu
EMA/758859/2016 Page 18/25



Number of individual cases identified in EudraVigilance received over the last 12 months and overall for

Number of Individual Cases received over time

500 20K

450 18K

400 - 16K
Month: Dec 2015

350 Trend: 12202 14K

300 12K

o

7

u o

250 10K
200 8K
150 6K
100 4K
0 2K
0! 0K

Jun 2015 Jul 2015 Aug 2015 Sep 2015 Oct 2015 Nov 2015 Dec 2015 Jan 2016 Feb 2016 Mar 2016 Apr 2016
[ EEA Cases @ Non-EEA Cases- Trend

For the interpretation of the results, please refer to the key considerations at www.adrreports.eu

(up to May 2016)

7.3. Navegacao no Separador 4 — Numero de casos individuais por grupos

de reacoes

Aqui é possivel selecionar a variavel para os dados dos grupos de reacgdes utilizando o separador

relevante.

By Age Group By Sex By Seriousness By Reporter Group By Geographic Crigin

7.4. Navegacgao no Separador 5 — Numero de casos individuais para um

grupo de reacoes selecionado

Aqui é possivel escolher e clicar num Grupo de reagdes para visualizar as informagoes
correspondentes.

Reaction Groups

[ Blood and lymphatic system disorders

[ cardiac disorders

7] Congenital, familial and genetic disorders

] Ear and labyrinth disorders

Endocrine disorders

7] Eye disorders

7] Gastrointestinal disorders

7] General disorders and administration site conditions
] Hepatobiliary disorders

] tmmune system disorders

[[] infections and infestations

[ tnjury, poisoning and procedural complications

[ Investigations

[[] Metabolism and nutrition disorders

[[] Musculoskeletal and connective tissue disorders

7] Meoplasms benign, malignant and unspecified (incl cysts and polyps)
Mervous system disorders

7] Pregnancy, puerperium and perinatal conditions

[ Psychiatric disorders

[] renal and urinary disorders

[ Reproductive system and breast disorders

7] respiratory, thoracic and mediastinal disorders
EudraVigilance - Base ] Skin and subcutaneous tissue disorders
medicamentos: Manua| [[] Secial circumstances

EMA/758859/2016 [[] surgical and medical procedures

[] vascular disorders
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7.5. Navegacao no Separador 6 — Numero de casos individuais para uma
reacao adversa selecionada

Um seletor interativo permite escolher um grupo de reagdes e uma suspeita de reacdo adversa

notificada.

O grupo de reagdes e a suspeita de reacao adversa notificada podem ser selecionados a partir do
dicionario MedDRA e fazem parte da mesma classificacdo:

1. Aqui é possivel escolher e clicar num Grupo de reagodes:

[Reaction Groups
Blood and lymphatic system disorders

o Blood and lymphatic system disorders
Cardiac disorders
Congenital, familial and genetic disorders
Ear and labyrinth disorders
Endocrine disorders
Eye disorders %
Gastr disorders

|Bearch. ..

2. A lista de suspeitas de reacdes adversas notificadas pertencentes a esse grupo € atualizada em
conformidade;

3. Aqui é possivel escolher e clicar numa Reacgdo suspeita notificada para visualizar as informagoes
correspondentes:

EudraVigilance - Bas
medicamentos: Many

Reaction Groups
Eye dizorders

Reported Suspected Reaction

Abnormal sensation in eye
Accommodation disorder
Age-related macular degeneration
Angle closure glaucoma
Binocular eye movement disorder
Blepharospasm
Blindness

Blindness transient
Blindness unilateral
Cataract

Conjunctival hyperaemia
Corneal disorder
Corneal cedema
Diabetic retinopathy
Diplopia

Ciry eye

Erythema of evelid
Excessive eye blinking
Eye discharge

Eye disorder

Eye haemorrhage

Eye irritation

Eye movement disorder
Eye oedema

Eye pain

Eve swelling

Eyelid disorder

Evelid function disorder
Eyelid oedema

Evelid ptosis

Gaze palsy

Glaucoma

Keratoconus

Lacrimation increased
Macular degeneration

m
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Se nao for possivel encontrar um grupo de reagdes ou uma reacao suspeita notificada, isso significa
gue ainda ndo foram submetidas notificagdes espontaneas com o efeito indesejavel (reacdo adversa)
para esse medicamento ou substancia ativa no EudraVigilance, ou seja, ndo estdo disponiveis casos
individuais.

7.6. Navegacao no Separador 7 — Line-Listing

7.6.1. Filtragem da line-listing

Esta disponivel uma lista de nove condicdes de filtragem para criar uma line-listing personalizada de
casos individuais relacionados com o medicamento selecionado ou com a substancia ativa selecionada.
Se for selecionada mais do que uma condigdo de filtragem, a condicdo logica serda uma condigcdo «E».
Clicar numa condicao de filtragem abrird uma lista de todas as opcbes de filtragem possiveis, que
podem ser selecionadas através da caixa de selegdo apropriada.

Choose the filtering conditions to see the line listing of individual cases identified in EudraVigilance for (up to May 2016)

Seriousness --Select Value--
Geographic Origin --Select Value--
Report Type --Select Value--
Reporter Group --Select Value--

Sex --Select Value--

(K K K I I K

Age Group |--Select Value--

L

Reaction Groups --Select Value--

Reported Suspected Reactior| Blood and lymphatic system disorders =
= Gateway Datd || Cardiac disorders

m

Congenital, familial and genetic disorders
V| Ear and labyrinth disorders

ndocrine disorders
For the interpretation of the results,| | Eve disorders [Endocrine disorders rts.eu
Gastrointestinal disorders -

te condition

rch...

E possivel especificar vérias condigdes de filtragem utilizando esta vista ou, alternativamente, através
do menu avancgado de selecao de valores, o qual pode ser acedido clicando no campo «Search...»
(Pesquisar) no fundo de qualquer lista de opgdes de filtragem (ver a secgao na caixa vermelha na
figura acima). Caso seja selecionada a opcdo «Match Case» (Corresponder caso), a pesquisa sera
efetuada para o texto especifico na caixa «Search».

Esta vista fornece uma funcionalidade melhorada de pesquisa com critérios de filtragem, incluindo a
possibilidade de pesquisar valores comegando com, terminando com ou contendo os carateres
indicados e a possibilidade de selecionar/desselecionar varias opgoes. Os utilizadores também podem
introduzir manualmente uma condicdo de filtragem nesta vista clicando no icone de lapis (ver a secgao
na caixa verde na figura abaixo) e digitando a condigdo na caixa de texto.
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select Values 28

Available |H| Selected
Ear and labyrinth disorders
Moxme Staxts Iz‘ Endocrine disorders
[#] Match Case
Blood and lymphatic system disorders ol

Cardiac disorders
Congenital, familial and genetic disorders
Eye disorders

‘General disorders and administration site conditions HEl

Hepatobiliary disorders ‘ Mave All
4

Elv

Immune system disorders

Infections and infestations

Injury, poisoning and procedural complications

Investigations

Metabelism and nutrition disorders

Musculoskelstal and connective tissue disorders

I'\iesoplasms benign, malignant and unspecified {ind oysts and poly
p=

Nenn s, sustem, disocders x

3

0K Cancel

Para condicOes de filtragem numéricas como a Data do gateway do EudraVigilance, o menu avancado
de selecdo de valores permite aos utilizadores pesquisarem todos os valores possiveis dos parametros
indicados (ver figura abaixo).

Select Values ® -]
Values &
(i) Search results are not limited to values in the browse list
Betwesn
Search
M6 .1

2015
2014
2013
2012
2011
2010
2009

m

2002 -

ﬂ Cancel

Uma vez selecionados todos os filtros pretendidos, os utilizadores podem aceder a line-listing de todos
os casos pertinentes clicando em «Run Line Listing Report» (Executar relatério da line-listing).

7.6.2. Funcionalidade da line-listing e do formulario de RSI

Assim que um utilizador tenha submetido os seus critérios de filtragem, sera devolvida uma line-listing
correspondente dos casos submetidos ao EudraVigilance. Os detalhes relativos aos dados fornecidos
nesta line-listing sdo explorados na secgdo 5.7. A line-listing devolvida apresenta até 25 notificagoes
correspondentes aos critérios de filtragem estipulados pelo utilizador. Caso existam mais de 25 casos,
os utilizadores podem navegar pelo conjunto de dados utilizando os botdes no fundo de cada pagina:

Displays Displays up to

the next 500 rows on
25 rows one page
Displays 3 :
the first | 6 @ @ EE Rows 26 - 50
25 rows "\
Displays
the previous 25
rows
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Os utilizadores também podem selecionar outras fungdes utilizando os botdes localizados na parte
inferior esquerda de cada pagina:

Retumn - Refresh - Print - Export

Return (Voltar) faz regressar ao menu de filtragem da line-listing detalhado na secgdo 7.6.1.

Refresh (Atualizar) faz com que o sistema reaplique as condicOes de filtragem anteriormente definidas
ao conjunto de dados atuais do EudraVigilance.

|| Printable PDF
Printable HTML ||

Returm - Refresh - Print - Expart

Print (Imprimir) apresenta a line-listing num formato de impressdo, como uma pagina PDF ou html,
com base na preferéncia do utilizador.

PDF :
Excel ¥
Powerpoint »

weh Archive [.mht)
Data |

Returm - Refresh - Print - Export

Export (Exportar) permite aos utilizadores descarregar os dados da line-listing para um dos formatos
de ficheiro indicados na tabela seguinte:

Categoria de Opcao de exportacao Tipo de ficheiro

exportacao

Formato de documento portatil da

.pdf
b Adobe 2
Livro compativel com Excel 2003 Xls
Excel . 5
Livro compativel com o Excel 2007+ xlsx
Apresentacdo compativel com t
PowerPoint 2003 5
PowerPoint » i
Apresentagcao compativel com -
PowerPoint 2007+ PP
Arquivo Web Ficheiro de arquivo Web MIME HTML .mht
Ficheiro de valores separados por csv
virgulas '
Dados Ficheiro de valores separados por cov
virgulas delimitado por tabulagées '
Formato XML xml

As transferéncias sdo limitadas a 13 000 filas para Excel 2003/2007 e para PDF/PowerPoint; e 100 000
filas para CSV, delimitado por tabulagGes e XML. Estd também disponivel um formulario de RSI para
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cada notificacdo incluida na line-listing consultada, clicando em «ICSR Forms» (Formulario de RSI) na
ultima coluna da line-listing.

laken - ICSR

Estes formularios podem ser descarregados em ficheiro .pdf e contém elementos de dados do RSI de
acordo com a Politica de acesso ao EudraVigilance (acesso publico). Para mais informagdes relativas
aos elementos de dados incluidos no formuldrio de RSI, consultar a secgdo 5.7.

8. Lista de acronimos utilizados no documento

Acrénimo Significado

CsVv Ficheiro de valores separados por virgulas

EEE Espaco Econdémico Europeu

EMA Agéncia Europeia de Medicamentos

UE Unido Europeia

EV EudraVigilance

RSI Relatorio de Seguranca Individual

ANC Autoridade nacional competente de um Estado-Membro do EEE

TP Termo preferencial

CsO Classe de sistemas de érgdos

ICH Conselho Internacional de Harmonizacdo dos Requisitos Técnicos para o Registo de

Medicamentos para Uso Humano

PDF Formato de documento portatil

XML Linguagem de marcacao extensivel

MedDRA Dicionario Médico para Atividades Regulamentares
MIME Extensdes multifungdes para mensagens de Internet
HTML Linguagem de marcagdo de hipertexto

9. Documentos de apoio

Orientacgao relativa a interpretacao de notificagées espontaneas de casos de suspeitas de
reacoes adversas a medicamentos

http://www.ema.europa.eu/docs/en GB/document library/Report/2011/07/WC500109582.pdf
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Politica de acesso ao EudraVigilance —
http://www.ema.europa.eu/docs/en GB/document library/Other/2016/12/WC500218300.pdf

Guia de implementacdo dos RSI da UE —
http://www.ema.europa.eu/docs/en GB/document library/Requlatory and procedural guideline/2014

/04/WC500165979.pdf
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