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« Realizar la bisqueda bibliografica de la literatura cientifica y medica disponible localmen
(ver Seccion 6.2 Biisqueda Bibliografica)

Informar a GPE sobre temas de seguridad publicados en la prensa local.

Cumplir con los procedimientos globales.

Mantener un archivo maestro de FV con toda la documentacién del sistema local de FV.
Actuar como un respaldo del LPO en el cumplimiento de los procedimientos de FV en un
estudio clinico de postmarketing desarrollado por la filial (ver Guia para Casos de Estudms
Clinicos de Postmarketing).

+  Desempefiar las actividades del LPO en ausencia del mismo,

L] - L] -

4.4 Asistente de Farmacovigilancia Local (LPA)

El LPA es responsable de las siguientes actividades:
+ - Desempefiar las actividades de la LPC bup en ausencia del mismo. - Yy
+  Cumplir con los requisitos de FV de las Autoridades Locales de Salud (ANMAT)
v Cumplir ¢con los procedimientos globales,

45  Gerente Regional de Estudios Clinicos (RCTM) L
El Gerente Regional de Estudios Clinicos es el representante del Depaﬂame nto de Gestidn y Loglstica
de Estudios de Latinoamérica {(SM & L) quien es responsable de?egmr%f reporte apropiado de
EAS/SAEs qu¢ pudieran presentarse dentro de un Estudio lemco de“Fage 1 & Fase 1 (Estudios
Clinicos de Premarketing) desartollados por el Departamento de I&E eil ’Algentina de acuerdo a los
procedimientos de FV de sanofi pasteur y a los 1equei nmentos de” los Com1tés Locales de Etica y de
las Autoridades Locales de Salud (ANMAT). S %
4.6  Gerente Regional de Operaciones Clinicas (HSML)
El Gerente Regional de Operaciones Clinicas (HSML}, COMo 1esponsab!e del Departamento de
Gestién y Logistica de Estudios de Latmoaménca (SM & L) tiene a los RCTMs bajo su
responsabilidad, it

fif" b

4.7  Director Regional de Desarrol Climco (RDCD)

El Director Regional de Desarrollo Ohmco es el representante de Desarrotlo Clinico Regional que
estard en contacto directo con el LPOfD1 ector Médico por los SAEs que pudieran presentarse dentro

de Estudios Clinicos de Fase 1 a Fase‘  tue pueden no tener base en Argentina, particularmente es
responsable de informar al LPO/Dnecto Médico periddicamente sobre los SAEs (relacionados o no)
que pudieran presentarse dentro é-_.Estudms Clinicos con productos de investigacion de sanofi pasteur
o productos control; En el caso que el RDCD a cargo del estudio no se encuentre disponible, otro
RDCD se asegurard que el LPO/’Dnec’cor Médico esté informado de los SAEs tan pronto como sean

notificados por el 1nVest1g§§fr Prmclpal @p).

5 PROCEDI @NTO GENERAL PARA LA GESTION DE REPORTES

DE SEGURIDﬁD DE CASOS INDIVIDUALES

Esta secc:én‘?descmbe las principales actividades relacionadas con la gestion de los Reportes de
Seguridad de:Ca‘Sbs?fgldmduales (ICSR).
Enel Anexo T'se descube el flujo de los datos de seguridad.

w
A lﬂi‘uente de las notificaciones

La mfonnaclén de seguridad puede originarse a partir de distintas fuentes, entre otras:
+ Profesionales de Salud
s Abogados
« Consumidores
« Medios de comunicacion en general
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Cuando se recibe informacion de una fuente no médica que indique que puede haberse producido un i/
reaccion adversa, la LPO bup deberé intentar obtener la autorizacion del notificador para. contactar al ™ Of EN«'
PS actuante a fin de conseguir una confirmacion médica del caso. En caso de que el notificador no

autorice a la LPO bup a contactar al PS, esta informacion se conservard en el archivo del caso.

La informacién puede llegar a la LPO bup por una via indirecta, a través de distintos contactos de
sanofi pasteur, externos o internos: £

A través de Intermediarios Externos
+ Autoridades Locales de Salud
»  Agencias de Farmacovigilancia Nacionales e Internacionales
+  Otras Empresas Farmacéuticas / Socios / Distribuidores

De ser necesario, podré contactarse a estos intermediarios externos para obtener més “formation.

AT
tig

A través de Intermediarios Internos

+ Director / Departamento Médico de la Filial

« Gerentes de Preducto

» Representantes de ventas / Inforinacion Médica et
« Servicios de Informacidn Telefénica gﬁ .
«  Oiros Departamentos (Comercializacién, Operaciones, Legales ”A%m%)s Regulatorios)

-w-ws

Todos los empleados locales de sanofi pasteur Argentina, cualqu rav,sea su funcién / cargo en la

organizacién local, deberdn tener presente la necesidad de transmlttratoda la informacion relativa a un
EA al LPO o LPO bup. B g o

52Dia 0

El plazo comienza a transcurrir, en el Dfa 0, cuando; cualqmel empleado de sanofi pasteur Argentina o
de un Socio / Distribuidor local, incluyendo a log’ Topr esentantes de ventas, toma conocimiento de un
gvento adverso luego de la utilizacidn de un producgo de sanofi pasteur y lo comunica al personal
responsable de los reportes locales de FV.,

5.3 Recoleccion de los datos

Para cualquier evento adverso mformado, cualquier falla terapéutica o de la vacuna, mal uso o
sobredosis, cualquiera sea la fuantg Not1ﬁcaclén Esponténea, Autorldades Loca!es de Salud
Estudios de Farmaeowgllancm, Bﬂa g

FV. :

seguimiento,

La notificacién puede/se e erbal o por escrito (teléfono, fax, correo, correo electronico/intranet, ete.):
todos los eiementos deBen c%nservarse en el archivo de FV,

f ficacién de los casos (N° ID de los casos) / Numeracion

Ni bien se recibe cada caso de EA, se lo registra a nivel local luego de una comprobacion inicial para
detectar si ya fue ingresado y evitar posibles duplicados. El caso se identifica de la siguiente manera;
Cédigo identificador de pafs, afio y orden ClOﬂOIéglCO

Es decir: 2 letras para el pais (segim la clasificacion 1SO) - 4 digilos para el afto - 3 digitos como

niimero secuencial (efemplo: AR-2010-XXX) j /!
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Se utilizard un registro local para guardar {a informacién del caso, con su niimero local y todas las =
fechas importantes del procesamiento del caso.

En el Anexo 3A se presenta un gjemplo de registro con la informacidn principal que debe registrase.

La informacidn minima es la siguiente: GO

« Nifmero de referencia local py ;%«% £

« Numero de identificacién (I) de GPE (especialmente para los casos serios, una}!vez;;que»\gn
devueltos luego del procesamiento global en fa base de datos de FV y para los casos no’a%el i0s
luego de la reconciliacion periddica). ,

+ Producto

+ Evento Adverso

« Informacion del paciente (grupo etareo / sexo)

+ Seriedad (Serio - No Serio)

+ Fecha de recepcitn en la filial (= Dia 0 o fecha de recepcidn inicial)

» Fecha inicial de notificacién a GPE §

+  Fecha de recepcién del formulario CIOMS I enviado por GPE  gq,

+ Niimero de versién del caso (como se especifica en el casiller J4b del formulano CIOMS I)

+ Fecha de notificacién a las Autoridades Locales de Salud

0

]

El registro se archiva en forma electrdnica en intranet (e-: oont). en_unazpégma accesible para la LPO
bup y GPE, S R

o

» Cotrespondencia o cualqn e }‘comumcamon con los notificadores, sean o no Profesmnales de
Salud. 2 3

¢ Reportes generados pa1 aﬁ) esentar ante las Autoridades Locales de Salud (si corresponde),

E— P

La documentacmn en pa ¢

] embxda con respecto a un caso se firma con fa fecha de recepeion y el n°
IDdecaso. i

En una portada set resuime S la informacion administrativa del caso, por ejemplo:

U Numero de identificacion de caso,

. Repor;? d "EA S/NS wu otro tipo de reporte de FV (mal uso, sobredosis, seguimiento de

embarazo) 5
.. Fechas*de recepcton transmision a GPE, devolucién de GPE,
Fecha de presentaci6n ante las Autoridades Locales de Salud,
o?-#Fecha de soficitud y recepcidn de informacién de seguimiento,
s Fecha de cierre del caso (fin del seguimiento).

El Anexe 5 muestra un ejemplo de portada de un archivo de FV.
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SUE Y
Nota: ?3;&, Eﬂ«“
~Todos los datos transmitidos a GPE, en especial los resultados de anAlisis, deberan ser an6nimos; es
decir, se eliminaran todos los datos que identifiquen al paciente, direcciones, y se dejaran solamente

las iniciales, a fin de asegurar que el reporte sea consistente con las reglas internacionales sobre Ia
privacidad de datos,

5.6 Traduccion al inglés del reporte de EA

La informacién sobre el ICSR se traduce al inglés por la LPO bup en un formularig CIOM%
formulario de FV antes de transmitirse a GPE. El reporte traducido es verificado %spé'}b,_ su
exactitud e integridad por el LPO si es posible (durante la ausencia del LPO, la LPQ;bup venﬁcﬁ'

reporte traducido),

5.7 Comprobacién de calidad del formulario CIOMS 1 / formularmf de FV? con los
documentos fuente :

Antes de enviarse a GPE, la LPO bup revisa y verifica la exactitud 1espect0§de

formulario CIOMS 1/ formulario de FV en inglés.

La LPO bup fecha y firma un formulario CIOMS [/ formulario de \%pa&g el seguimiento de la
validacién de la traduccién y el paso de CC. Este reporte imp1eso se, con edg:ra en ¢l archivo de FV.

5.8 Transmisién a GPE de sanofi pasteur

e
Toda informacion de seguridad comunicada al LPO o a la LPO bup debe transmitirse a GPE, a(n si el
caso no es valido para presentarse ante las Autoridades Locales de. Salud

Un reporte de FV no vilido o incompleto ¢s un 1eporte éii-el cual falta uno o més de los 4 elementos
necesarios (vet la Seccién 3 Definiciones). g

« Para SAEs: De inmediato, no més de 2 d P‘s calendauo (DC) desde la recepcidn inicial (dfa

0), o al dia habil (DH) siguiente,
« Para NSALs: Dentro de los 7 dias calendal

esde la recepcion inicial (dia 0).

El formulario CIOMS 1/ formulario de FV\ en mglés se envia por fax o por correo electrénico a GPE
por la LPO bup: :

Teléfono: +33(0)4 37 37{5%0
Fax: +33 (0) 437237 71825°
Correo electronico: SagoﬁPaﬁtemthmaco psanofl

Nota:

En caso de recibirse in %maclon rglevante asociada con un EA y que no sea posible completar un
formulario de EV, dabera contacta: se a GPE por correo electrénico o por teléfono. El formulario de
FV se completara §ise eflvidra lo antes posible.

Dentro de ioSfﬁ 8 habﬂes se recibira un acuse de recibo de GPE; de lo contrario el formulario

CIOMS I deber@ vo ver a enviarse a GPE.
=\

wi:

5.9 Prof{cesamlento del caso de EA a nivel de GPE

El proce amlento y la notificacién de casos individuales a nivel de GPE se describen en los
Procedumentos Globales GQ_000043 y GQ_000044.
05 casos de BA son recibidos, revisados para evitar duplicados e ingresados en la base de

datos de FV Glabal por las Personas de Ingreso de Datos y los Analistas de Casos de la
Plataforina de Gestion de Casos,

¢ Los Oficiales de Seguridad de Producto, de la Plataforma de Anélisis Médico y de Seguridad,
realizan una revision global de los casos,
s Cuando GPE recibe nueva informacidn, se crea una nueva versién de 0 caso ex1stente /(
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» Los casos serios son distribuidos al LPO y a la LPO bup por la Plataforma de Notificacion,

510 Revision del formulario CIOMS I recibido de GPE
Los casos serios devueltos por GPE en formularios CIOMS I son revisados por la LPO bup para
asegurar que los datos de seguridad sean exactos y completos:

¢ La revisién se realiza comparando este reporte con los datos del reporte original y en  caso,

correceion. 4 :
e La LPO bup fecha y firma el formulario CIOMS I de GPE para el seguumenfo ?é esta
revision. o 2 %

¢ La identificacién de caso de GPE se actualiza en el registro a fin de facilitan los futuxos
intercambios entre la filial y GPE. o

5.11 Notificacién inmediata a las Autoridédes Locales de Salud

Nueva GUIA DE BUENAS PRACTICAS DE FARMACOVIGILANGIA “ANMAT —
Notificacion N°008 - 2009 E

Los Eventos Adversos Serios, sean esperados o no, deben mfmmarseaﬁas Autor:dades Locales de
Salud de Argentina siguiendo los requisitos locales.

+ En ¢asos de SAEs ocurridos en Argenting, ga seag esgerﬁdos 0 1ng: Dentro de los 15 dias ;‘
calendario

+ En casos de NSAEs ocurridos en Argentma Blmestaalmente
Los reportes de SAEs se envian a la A‘NMA en - el formularic “EFECTOS ADVERSOS
SUPUESTAMENTE ATRIBUIBLES A LA VACUNACION E INMUNIZACION (ESAVI) por
correo por la LPO bup. La ANMAT entrega un recibo firmado, que se archiva junto con el formulatio

de reporte, excepto en los casos en que el fotrhulario sea enviado a las Autoridades Locales de Salud
directamente por quien hace el reporte. .

Cuando se reciben los formuiarl 'MS I enviados por GPE de los casos de Argentina, éstos son
enviados a ]a ANMAT, lueéo de lagvemf' cacion de Ja exactitud e integridad de los datos, por la LPO

La pohttc de GPE de sanof} pasteur consiste en. presentar en todo el mundo TODOS los ICSR serios,

sear’6'no, esperados a fin de tener una notificacién uniforme de la seguridad de la vacuna en todo el
mungo, dado que la informaci6n de seguridad que consta en la etiqueta puede variar de un pais a otro.

No obstante, no es obligatorio informar a la ANMAT sobre casos de SAEs ocurridos en el extranjero,
salvo los casos de alertas internacionales y advertencias sobre efectos adversos de los medicamentos,
eventos adversos serios e inesperados de productos cuya licencia posea sanofi pasteur o un distribuidor
y/o productos de otros fabricantes distribuidos por sanofi pasteur y comercializados en Argentina.

ez
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Se realizard una reconciliacién anual de los casos de FV con las Autoridades Locales de Salud, Un '
Registro / Tabla de Seguimiento para la reconciliacién entre Argentina y Jas Autoridades Locales de

Safud (ver Anexo 4) con los casos recibidos en Argentina es preparado por la LPO bup y es enviada a
la ANMAT por correo electrénico,

Se recibo una confirmacidn de recepcion por correo electrénico.

El registro/tabla de seguimiento es firmado con 1a fecha por la LPO bup y se archiva locajmente: Y

5.12 Seguimiento de la presentacién ante las Autoridades Locaies de Salud f
La presentacién ante las Autoridades Locales de Salud es seguida por la LPO bup, '

B

La presentacién de los casos locales es ingresada en el Registro/ Tabla de Segmffento_‘ para Casos

Locales (ver ejemplo en Anexo 3A),

Y

La presentacién de los casos extranjeros y de estudios clinicos es segmda?‘en z?&a 'E[‘abla de Seguimiento
para Casos Extranjeros y de Estudios Clinicos (ver ejemplo en Anexo rBB) (cu;ndo aplique).

5.13 Reconciliacién periédica de los casos de EAs entr ; rgentma y GPE

Una lista de los casos enviados por Argentina es generada perlédlc?mente por GPE y enviada a la
LPQ bup para asegurar la reconciliacién del N°ID de los casos Y. los datos
- La lista es revisada por 1a LPO bup,
- En caso de detectarse anomalias en la lista, Ia LPO bup ‘debe contarse con GPE y solicitar la
corleccion, :
- La tabla/lista de reconciliacién es ﬂrmada con la fecha pot la LPO bup para facilitar el
seguimiento de la misma, y el documento'sé: archWa en el legajo local duraste 2 aiios.

5.14 Seguimiento de los casos

Si la informacién inicial recolectada :esuita “infuficiente para tealizar una evaluacion médica y una
investigacién sobre la elaboraclén'_(num 1o de lote de los productos sospechados), la LPO bup es
responsable de enviar una sollc:tud'a inf rnacién adicional al notificador.
GPE puede ademds solicitar infy dicional por medio de la LPO bup, tales como detalles del
producto, resultados de anélisis, rgﬁl ros de hospitalizacion,
» Para SAFs: Se 1eal1zarén 3 pedidos de informacién (3 cartas o llamadas telefénicas con
seguimiento al notificador);, _.
* Para NSAEs;Se; eahzara IFpedzdo de informacién.
+ Para ciisos de embai azo: Se realizaran 3 pedidos de informacién para obtener informacién
adiclonal lisgo Hésth terminacion del embarazo.

La informacign se'dbtendrd lo antes posible, por teléfono, fax, correo, correo electronico, o, de ser

La® mferrr?aclén adicional recibida sobre el caso se envia a GPE siguiendo el proceso descrito en el
procedlhnento para la gestién de ICSR.

Al recibirse esta nueva informacion, se creard una nueva versidn (el primer reporte es la versién 0 y
fos reportes sucesivos son las versiones 1, 2... n} del mismo caso en la base de datos de GPE,

Las versiones previas se guardan en formato electrdnico en la base de datos. ‘/{ /{
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Nota:
Todas las solicitudes/intentos de seguimiento se registran y archivan en el archive de FV, lo cual
incluye, entre otros:

& portada y copias de las cartas,

s reportes telefénicos (incluso las fechas de contactos no logrados con el notificador), 6

s correo electrdnico.

5.15 Seguimiento de los casos / Procesamiento oportuno p & ;:
Los intercambios de informacidn son registrados en el archivo de FV y se monitoreael cumplumento
de los plazos para cada intercambio. %\W

ﬁt'}f?, w:':..f{
En el registro puede hacerse un seguimiento de las fechas en que se mtercamb;a1\74env1an/rec1ben los
datos (ver el Anexo 3 y la Seccién 5.4 Identificacién de los casos (NI 1D.de tlos casos) /
Numeracion). §g &

5.16 Guardado/Archivado/Retencién de registros

Los archivos de FV y las solicitudes de informacién adicional se archs@m aﬂo y por N° ID local en
carpetas y son almacenados bajo llave. ¥

Todos los documentos de FV se archivardn indefinidament L
disponibles pata su revisién durante las visitas locales de FV yen OaSO de una auditoria o mspecmén

La LPO bup revisa los archivos de FV antes de guardaxlosfarchava:los a fin de asegurar que estén
completos,

Toda la informacién de segundad pxesentada ani
Argontina se archivara por un perfodo Indefinido.

6 OTRAS ACTIVIDADES I} RMACOVIGILANCIA REALIZADAS
EN EL PALS

_gazl-‘a las Autoridades Locales de Salud de

6.1 Notificacién periddica a ]%{s "Au -ﬁd’ades Locales de Salud
Todos los eventos, serios y no sef us sh reportados periédicamente en los Informes Periddicos de
Actualizacién de Seguridad f(PSURs) y son enviados a las Autoridades Locales de Salud en
cumplimiento con las regulaczb;%es nacionales.
&:“ f
» Los PSURs mtemacnonales},son preparados a nivel de GPE por la Plataforma de Respaldo de
Analisis, Médy cofay de Seguridad y el Oficial de Seguridad de Producto responsable del
producto, mgmendo Tos Procedimientos Globales,

» La P}atri:‘i"oﬁna de Notificacion informa a la LPO bup respecto a la disponibilidad del PSUR en
un stfio, de 1ntranet (e-room) exclusivo o distribuye los PSURs al LPO y a la LPO bup de
acnerdo n los requerimientos regulatorios locales de FV.

»:}b’ \\ ™ _..:".

Los datés del PSUR (producto, nimero de referencia interno, periodo cubierto por el PSUR, fecha de
recepcién y presentacion frente a las Autoridades Locales de Salud) se reglstran en una Tabla de
Registro gue se archiva localmente (ver Anexo 7).
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Para los productos comercializados en Argentina y otros paises del mundo, el resumen del PSUR L v
deberia ser presentado a la ANMAT, preferentemente en espaiiol. Respecto a la periodicidad de los
PSURSs, éstos deberfan enviarse tan pronto como estén disponibles.

Para los productos comercializados solamente en Argentina (o solamente en Sudamérica) si los
PSURs son realizados por GPE, deberian ser enviados tan pronto como estén disponibles .
»3“*-3.'@-.\
Si los PSURs no son realizados por GPE, entonces deberfa realizarse un informe eperlodlc%gé%}”
seguridad, Este reporte debe incluir: historia de la Especialidad Medicinal desde sﬁ;eglstm las
unidades vendidas (cualquier modalidad, aclarando si es por afio, mes etc. ), el cdleulg de 1ds pacféntes
expuestos fos reportes de efectos adversos serios y no serios recibidos para esa especlahdaéb* mechcmal
y si considera necesario alguna modificacién en el prospecto de la misma). En caso de no haber
recibido ningfin reporte, se haré igualmente un informe aclarando que no se han regl ﬁados lepoﬁes El
informe periddico de seguridad local deberfa ser enviado una vez al aﬁo. E

Si el PSUR fuera presentado a las AS: 2
- El resumen es enviado por correo. é{%{
- Se recibe una confirmacién de recepeidn firmada que se archiva localmente.
- La fecha de presentacion del PSUR es informada a la Plataforma de Rgpo?t@de GPE
- E PSUR presentado se archiva localmente. oo

6.2 Biisqueda Bibliografica

La LPO bup realizard una blsqueda bibliografica per;édxca (bimestral) de la literatura cientifica y
médica disponible, e

- La lista de la Literatura Médica y C1en11f; ca Dlspombie se encuenira en el documento “Literatura

Médica y Cientifica Disponible que es 1ev1§‘ada para Datos de Farmacovigilancia luego del uso
de un producto de sanofi pasteur”, gualdad £ una carpeta electrénica accesible para el LPO y la
LPO bup.

6.3 Capacitacién de Far maco‘f;:gﬂa

El LPO y la LPO bup 1ecnb1raicap%citac|6n inicial sobre FV cuando asuman Jas responsabilidades de
LPO, Asistirén luego a oftas seSjones de capacitacién en FV a fin de asegurar su continuo
perfeccionamiento técnico y pro esional,

El personal de La ﬁhaff@/sucuxsal que pammpe en actividades de FV, incluidos los representantes de
ventas, deberd recibir asﬂ Mo capacitacion peri6dica sobre FV realizada por la LPO bup y el LPO (si
es posible).

Pk a@\
Se realiza un: s%gmm&ento de tods la capacitacién dictada y rembxda en un registro de capacitacion (ver

un e.;emplo@eg elﬁw%gxo 9), Todos los formularios de asistencia a la capacitacion (ver un gjemplo en el
Anexo 10) y al corresﬁondleute material de capacitacién, de ser pertinente, también se archivarén en la

6.4 Comunicacién con GPE
La comunicacién entre el LPO y la LPO bup y GPE se asegura por los siguientes medios:
e Reuniones de Farmacovigilancia

» Contactos con ¢l Oficial de FV Internacional y visitas al lugar

o Visitas del LPO y la LPO bup a GPE

G
A0 NA IONTEMILQME GHH;SHENDQ@ A
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¢ Contacto con EU QP FV y/o el Director de GPE ox e
s Contacto con el Oficial de Seguridad de Producto (OSP)
+ Comunicacion con el Oficial de Notificacion de FV

6.5 Seguimiento de las Reglamentaciones de Farmacovigilancia

E! seguimiento continuo de la reglamentacion sobre FV en el pais se asegura por los siguigntes
medios: : '

¢ Contactos con las Autoridades Locales de Salud, reuniones, visitas a sitios web. ﬂ! s
» Participacién en congresos. AV

e B
6.6 Deteccién de Sefiales y Gestién de Problemas de Seguridad fa, e
El LPO comunicard a la brevedad a GPE cualquier seffal de seguridad, accion rgg‘{'ﬂatgﬁ"ﬁ}% accioén
pendiente en Argentina que podria implicar un cambio en la relacion riesgo/beneﬁciie de uh producto.
Esto incluye los siguientes casos, entre otros:
Suspension o retiro de la autorizacion de comercializacién
No obtencidn de la renovacion de la autorizacion de comercializacééhe
Restricciones en la distribucion :
Suspension de un estudio
Enmienda a un protocolo por problemas de seguridad
Modificacién de fa dosificacién por problemas de seguri
Cambios en la poblacién objetivo o la indicacion por motivos ds
Cambios en la etiqusta que sean importantes degde el punto &e vista de a la seguridad
Retiro del mercado de un producto por un problema de segtifidad

i

=‘:‘.}%‘é%“’seguridad

 * & ® ® = 0 & &

El LPO y 1a LPO bup tienen la responsabilidad de coiitrolar las sefiales de seguridad en Argentina e
informar adecuadamente a los gerentes de sandfi pastsur er-Argentina y a nivel de GPE. Los plazos y
el proceso para transmitir una sefial de seguridad:son 108 mismos que para los casos serios (vet la
Seccién 5.8 Transmision a GPE de sanoft pasteur). =~

Los reportes de casos médico-legales o re
por motivos de seguridad también s
Legales.

cla ios) presentados en contra de sanofi pasteur Argentina !
fdeberfan comunicar a GPE, asf como al Departamento de

6.7 Investigacion / Respuesta &
La Investigacion de Sefiales dé'Segy
nivel de GPE. 5 S

El LPO y la LPO bup podrén\p'llcltar a GPE que se realice una investigacion, por gjemplo, para
contestar una preguntas

ad y la Investigacién sobre la Elaboracion se lievan a cabo a

Ny . :
azde un profe;aénal de la salud / notificador. El LPO y la LPO bup reciben el
resultado de iag‘i?nvest;iipgasi:‘c%%y, de ser apropiado, se prepara una respuesta por escrito que es revisada
por GPE antes de pnviargﬁ%ﬁ

6.8 Comunigat 6‘_;1_‘c0n las Autoridades Locales de Salud - Respuesta a las Preguntas

Las preguntg%éﬁk‘l:e seguridad formuladas por las Autoridades Locales de Salud de Argentina serén
coxnunigﬁ%@ﬁ%apm la LPO bup. Et LPO y ia LPO bup preparan una respuesta por escrito junto
con el Ofjcial }le Seguridad de Producto responsable. La respuesta final debe ser revisada y validada
porg«él?Di"r%EFor de GPE o su delegado antes de distribuirse al LPO y a la LPO bup. La LPO bup
preggnta[l;? respuesta ante las Autoridades Locales de Salud ni bien esté disponible.

6.9 Manejo de un Reclamo Técnico o Falsificacién de un Producto Asociado con un
Evento Adverso

Debe informarse a GPE cuando se reporte un EA en asociacidn con un Reclamo Técnico (RT) sobre
un Producto, El proceso de documentacion y transferencia de infomac'éil\es el mismo que p
{

cualquier reporte de EA.
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En el caso de reclamos técnicos asociados con un EA tras la vacunacién con un producto de sanofi
pasteur, referirse al POE de Reclamos Técuicos APQ2 004 6.

6.10 Manejo de Eventos Adversos Serios en Estudios Clinicos de Postmarketing y de
1&D

6.10.1 Manejo de SAEs en Estudios Clinicos de Postmarketing A - :
Dsbe informarse en tiempo y forma a GPE cuando se reporte un EA/SAE en el marco de;ﬁ’ﬁsmdm
Clinico de Postmarketing desarrollado por sanofi pasteur Argentina. El proceso de%‘documentacmn y
transferencia de informacién sera realizado como se describa en el protocolo couespoé%:en e, en
cumplimiento con los requerimientos de las Autoridades Locales de Salud tegulaclones
internacionales y lincamientos corporativos de Asuntos Médicos.

6.10.2 Mancjo de SAEs en Estudios Clinicos de I&D L I
La informacion de cualquier SAE ocurrido en Argentina en Estudios Clinigos de»Fase 1a I debe ser
informada al LPO / Director Médico y / o su Persona de Respaldo y /{o al Djrector General, Esto
también aplica si los productos de sanofi pasteur registrados en la :&‘tgentma se utilizan como
productos de control durante estudios de 1&D.

6.10,2.1 Reporte de SAEs a GPE o B
Tiene que hacerse de acuerdo con los POEs mtemos cie I&D (GQ000149 GQ000199) y las

........

el protoeole.

El Investigador Principal (IP) es :esponsable de reportm los SAES a GPE. Sin embargo, él/ella pueds
delegar la tarea (completar y enviar el 1eporte dei SAE} a un subjnvestigador. Los embarazos que
ocurran en los participantes de un estudio clinico i, e ‘consideran un SAE, pero también deben ser
notificados. Si ocurre un aborto involuatario, una comphcacmn del embarazo o se detecta un defecto
de nacimientofanomalia congénita en el recién nacido, se lo considerard un SAE y serd coinunicado
por el IP o un representante de sanofl ip rial Comité Independiente de Etica (IEC) y a las
Autoridades Locales de Salud de acugr do a-slos procedimientos de sanofi pasteur (GQO000250) y las
regulaciones locales.

6.10.2.2 Reporte de SAEs al mlgg 4
Los formularios de reporte defSAEs de’sanofi pasteur enviados a GPE deben ser enviados al IEC por
el ].nvestlgador Principal (If’) 0 unh persona delegada por él/ella o por un representante de sanofi
pasteur (p.ej., un Gerente Regmnal de Estudios Clinicos (RCTM)) de acuerdo con los procedimientos
del IEC. Una lista conslos SAEs puede ser enviada por GPE para el reporte periddico al IEC, si es
requerido. @ »’2 :

2,
P

-5;
-p?J

6.10.2.3 Reporte dé 3“*«>SAns a Ias Autoridades Locales de Salud

Los SAEs se, resentaran a las Autoridades Locales de Salud (ANMAT) de acuerdo a las regulaciones
Jocales y de” sanoi;épasteur La persona que debe presentar el formulario de informe de SAEs a las
Autondades?localés do Salud puede ser el IP o un representante de sanofi pasteur (p ej., RCTM o un
1epresenta£ce ht gal “de sanofi pasteur). E! LPO debe ser informado, via correo electrnico por el
repﬁresentgnte e sanofi pasteur (de forma automética desde GPE o a través del RCTM/delegado o
RDCD), tan pronto como el SAE sea presentado a la ANMAT,

6.10. 2.4 Repartes CIOMS I/ MedWatch a las Autoridades Locales de Salud
Los formularios CIOMS I de los SAEs o SAEs fatales que pudieran ocurtir en Jos Estudios Clinicos d
1&D en Argentina o en otro pais donde el misino producto de investigacién o un producto cpn e
mismo ant{geno se esté evaluando, seran preparados por el Oficial de Segividad de Producto ¥ ket

enviados al IP"para su presentacion al IEC (un representante de sanofi pasteun, p.¢j., el RCTM tai

Es{{x OMIMBUE?
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puede presentarlos de acuerdo a los procedimientos del IEC) y a las Auntoridades Locales de Salud ”f'-' Eﬁﬁl
(ANMAT). Puede realizarlo el IP o un representante del patrocinador de acuerdo a las regulaciones

locales. En todos los casos, el LPO local debe ser informado de la presentacion de los formuiarios

CIOMS I tan pronto como sea posible (por GPE, RCTM/delegado, o RDCD).

Ademas, el RDCD o el RCTM son responsables de comunicar al Director Médico de Algentma, en
una forma sistemética (p.ej., ejemplo cada 6 meses cuando un resumen periédico es pr oducidd™ por

GPE para el reporte al 1IEC), todos los EAs/SAEs ocurridos en un Estudio Clinico de Fase Ia F'é\ise I &
realizado en Argentina.

6.10.2.5 Apertura del ciego de los Reportes de Seguridad de Estudios Ch?;co\ipara el
Reporte a las Autoridades Reguiatorlas o

Toda solicitud de apertura del ciego de los reportes de seguridad serén manejados"’ii;; acuerdo cott el
protocoio y los procedumentos de sanoﬁ pasteur (GQD00199). No se ;equenra la cqlén del LPO /

6.11 Intercambio de Datos con Secios Loeales / Distribuidores £n: el f’%éé

Los casos de EAs informados por socios / distribuidores en relacion ccﬁﬁ%ic:dllctos de sanofi pasteur se
env{an al LPGoala LPO bup de Axgentma seglin las mstruccmnes quef:ﬁguran en un Acuerdo de

Se archiva una copia del Acuerdo dg Seguridad ﬁrmado con Ios soclos y se le hace un seguimiento
local (ver en el Anexo 11 un gjemplo de Tabla de Segu:mlento del Acuerdo de Seguridad).

documento “Acuerdos de Seguudad firmados con =los Soclos/Dlstnbwdmes”, gualdado en una
carpeta electronica accesible para el LPO y la Lpd bup

6. 12 Manejo de Crisis de Salud Pabligas,

Debeinformarse a GPE cuando se identif] ﬁue und:Crisis de Salud Piiblica relacionada con un producto
de sanofi pasteur autorizado en Ar gentma En-éstos casos referirse al Manual de MRIIEJO de Crisis,

6.13 Archivo Maestro de Farniace gllancla

La documentacién sobre el S:s emangocal de Farmacovigilancia debe conservarse en un archivo
maestro de FV,

7 REFERENCIAS

},
. Procednm:entosideﬁCahdad Global aplicables de GPE:
GQ_000043 : iy anejo de los Datos de Farmacovigilancia de Productos Autorizados
: , Procedimiento para Presentar Reportes de Casos Individuales a las Autoridades
i Locales de Salud / Corresponsales / Distribuidores

GQ_00015 Notificacién a las Autoridades Locales de Salud: Seguimiento e Investigacion
# “"de Reportes Tardios
GQ.000421= Capacitacién global de Farmacovigilancia Internacional de sanofi pasteur
GQ. 000665 : Notificacién de Reportes Periddicos de Seguridad a las Autoridades Locales de
Salud, Oficiales de Farmacovigilancia Locales y Distribuidores

GQ_000695: Mantenimiento y Actualizacién de la Matriz de Notificacidn para Productos
Autorizados y en Investigacion

GQ_000830: Organizacién, Funciones y Responsabilidades del Departamento Globaly de
Farmacovigilancia de sanofi pasteur

GQ_000943 : Instrucciones de sanofi pasteur para las visitas de Farin %onglancta a las

ROXANAMDNTEMILOME G s BME?

A TECRIGS B iﬂ
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Todos los POEs aplicables de GPE estcn disponibles en la Intranet de FV de sanofi pasteur.

POEs de sanofi pasteur relacionados con los Estudios Clinicos de 1&D

GQD00250: Manejo de los casos de embarazo y seguimiento
GQ000149, Manejo de eventos Adversos Serios de Productos de Investigacion ;"%:;,
GQ000199: Apertura del ciego de los reportes de seguridad de un estudio g)lmcospara elv

reporte a las Autoridades Regulatorias

« Guias internacionales;
ICH E2A
ICH E2ZD
ICH E2C

Volumen 94, para los palses de la UE

+  Reglamentaciones locales:

Resolucién Ministerial 706/93
Disposicién N° 3870/1999
Disposicion N° 2438/200¢
Gufa de Buenas Practicas de Farmacovigilancia - ANMAT -Gircular N° 008 - 2009

+ POE aplicables de Argentina: o

- POE Reclamos Técnicos APQ20046

3

- Gufa para Casos de Estudios Clinicos de Pustmarketing

- Manual de Manejo de Crisis
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ANEXO 1: Flujo de los Datos de Seguridad (ICSR)

O

Fuentes

Profesionales de
Salud

Centro de Monitoreo

Sanofi Pasteur
. Argentina

Procesamiento de
ICSR a nivel local

" oRecepc:én :

oReco!eccnén'y ltenado de!“:l ’

SAE.2DC

NSAE:7pC!

SAE:15DC
NSAE : Bimasir

0

Sanofi Pasteur
Farmacovigilancia y

i

Casilla de "entrada” de GP
Farmacovigilanciaxde Sahofi &
Pasteur: ﬂ}

Sanofi Pas;egrPhannaco@;g oﬁp_as!eur com
Tel: +33 (0} 4 37 37 79 OO
4

Fax +33 (O)‘ 37

uzmiento de !a pres

ICSRs a Ias AS Ioca!es

Epidemiologia Global ‘%’?@EL
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ANEXO 2: Ejemplo de Formularios de Farmacovigilancia

Formulario abreviado de farmacovigilancia (1 pagina)

Formulario CIOMS I (1 pagina) #,

Formulario de rveporte de EA (Falla Sospechada del Tratamiento cont:% {ﬁjlé’%Rabla‘)
(4 paginas) k!

K

Seguimiento de embarazo
Formulario de muerte stbita
Sistema Nacional de Farmacovigilancia — ANMAT.

£%
- ESAVI: V1g1ianc1a de efectos adversos supuestamentef\g&bulbles a la vacunacion e
inmunizacion (espafiol). o

- Planilla Excel para el reporte de NSAEs (espafiol). ‘
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ANEXO 3A: Ejemplo de Registro/ Tabla de Seguimiento para Casos

Locales
: T - i | Fechade |\ o de
| Nomaro ds ' | Idl - cech ) fethad "‘-.'-f:"?ﬂ vargién da) Facha de
Nihmero de | Homare ag | c2s0 dela Infermacldn echa de etha de LR BT
leenel: Refacancta ] ABLocates| producto | EVOMO | datPaciante s;ﬂ‘f:f secepcidn | notificacion] fomularia | )iy, |otHISAEKR) 4
Local | deqpg | [ fomes vr ] Adverro djgupaetimail Ty | C {00 acpe | comar | oo, | alasas
=] teeitides de 5 o sere] S ] edmmia) | pddmndad) | enylado por] f latia {ddimmlad)
S| A Losuey Dot ] gpe | | foraul
e e | CIOMSD
e
[
E
‘ {
. P 250N
Para informacién adiclonal en un caso existente, por favor Inserte una nueva fila parz fa nueVe &r& ersion gel caso
gﬁ E “e"w;;_:,‘
%

L 7
ANEXO 3B: Ejemplo de Tabla de Se ui;jiiienft_o del f{e orte de ICSR para
Casos Extranjeros y de Estudios<Clinicos

AOXANANONTEMILONE  CHRISTIAN DOMINGUEZ
ECTORA TEGHIGA &PODERADO
Pégina 23 de 32 QA&')E\ \‘STEIJFI 4. SANOR DASTEIIF_I 8.h







sanofi pasteur Argentina . POEN°ASD 30 0 0 2 {é 4
Gaestién de los Datos de Farmacovigilancia en Argentma A

ANEXO 4: Ejemplo de Registro/Tabla de Seguimiento de les Reportes para
Ia Reconciliacién entre Argentina v las Autoridades Locales de Salud

Protocolo; Completar todas las columinas en letra mayiiscala

(S): Serio

(N8): No Serio

od): Mal uso

(O): Sobredosis

(P): Administracion a una embarazada
{VF). Falla de la vacuna

A%

. TEGIGS DR
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ANEXO 5: Ejemplo de Portada del Archivo de FV
Deberd utilizarse una portada por cada caso de FV.

ARGENTINA, 20...
INFORMACION / FECHAS COMENTARIOS

NUMEROQ LOCAL
NUMERO DE GPE

PRODUCTO

NOTIFICADOR

FUENTE

EA DESCRIPCION
SAE

NSAE

MAL USO
SOBREDOSIS
FALLA DE LA VACUNA
EMBARAZO

PRIMER CONTACTO CON EL SERVICIO
E-MAIL A GPE

CONFIRMACION DE GPE
FORMULARIO CIOMS DE GPE
FORMULARIO DE LA ANMAT
CONFIRMACION DE LA ANMAT
SEGUIMIENTO 1| SOLICITUD
RESPUESTA
ENVIO A GPE
SEGUIMIENTO 2 SOLICITUD &%
RESPUESTA .,
ENVIO A GPE

SEGUIMIENTO 3 SOLICITED
RESPUESTA
ENVIG:A GPE
EVALUACION Bl 5

CONFIRMACION DE CIERRBE”_

EMILONE  GHRISTIAN DOMINGLE?
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ANEXO 6: Lista de Control de Seguimiento

Paciente identificable
ADR Pais de ocurrencia
esperadas | IFdrmaco/s sospechado/s N
no senas Némero de lote del/los férmaco/s sospechado/s A Py, kf‘é'?
Evento adverso: descripcidn clara del diagnéstico y los sintomas™ o, .‘m;
Resultado en el paciente (a nivel de caso, de ser posibl&a nivelde evgnfo)
o Informacidn sebre la recuperacién y tipe de secuelas (cuandp%sponda)
Netificadar/fuente de la notificacién identificable (médi&s, enf}'ﬁegulnclnr)
Antecedentes médicos subyacentes, enfermedades 3, C concomhanfas y
SAE factores de riesgo del paciente S, R
esperados Descripclén completa de cads EA que incluyai?loé i acién, severidad y
y NSAE no crlterios de seriedad i N
esperados Fdrmaco sospechado (para cada fdrmaco sos]:ech 1&})

SAE no
esperados
y casos de

interés

especial

¢

» Dosis y régimen
s+ Via de administracién
¢ Indicaciones

En casos con resuttade fn'ral .tausa® de muerte y relacién con el EA
« Epviar reporte de la au’ropsln 0 canﬂvmuclén de que ne estd disponible

Gronologia del EA!

+ Latencla £ .ﬁ‘
s Fecha/hora de finalizaclén del dia de tratamiento

Informacién sobre dgscffq/,nuevo desafio

Evaluacién de causalidad realizado por el notificador

Cualquier aytopsiaiitros hallazgos post mortem

Dlspon;blhdad 6o del reporte del alta hospitalaria en case de
hespitalizacléh:,

Todai!a informncién relevante para facilitar la evsluacién del caso, como
anfzceden'(as médicos, antecedentes farmacoldgicos Incluidas alergias,
abuso e drogas/a!cchol

Ané!gis o fratamiento especiales requeridos y sus resultados

Tl

Pura‘;ﬁ\i‘% medicamentos concomitantes:
» Dosls diaria y régimen
‘% Fecha v hora de finalizacién o duracién del tratamiento

Lugar (hospital, atencién ambulatoria, clinica)

Otra lnforg\%n que pueda aclarar el panorama clinico del caso {¢como una explicacién alternativa para
la reccclén adversa.) Especificar,

*ﬁg»ﬁé

/i

0
tmqa

.

AOXANA MONTEMILONE GHH!;%T}%E it jzz
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ANEXO 7: Ejemplo de Re istro/Tabla de Seguimiento para los PSURs

ROXANA NIONTEMILOME GHRISTION DOMINELE?
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ANEXO 8: Lista de Publicaciones Cientificas v Médicas disponibles

Ver documento “Literatura Médica y Cientifica Disponible que es revisada para Datos de
Farmacovigilancia luego del uso de un producto de sanofi pasteur”, guardado en una carpeta
electronica accesible para el LPO y la LPO bup. :

Tabla de Seguimiento

FECHA LITERATURA REFERENCIA

' ROXANA NRLF?
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ANEXO 9: Ejemplo del Registro de Capacitacion

sanofi pasteur ARGENTINA

Reglstro de capacifacién de Farmacovligilancia ARO

Fecha "‘ '.ﬂtulo

TR @]
Sede +1 horas | Capacitador

“{ Formulzrio  “de | Material -de | N°. de personas

asistenclan® /| capacHacibn | capacitadas,..

s

P
8

Sl

£ ’;3:‘2!%»,

1 e,
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ANEXO 10: Ejemplo del Formulario de Asistencia a la Capacitacién

FORMULARIQ DE ASISTENCIA

Titute de la capacitacion:

Nombre del capacitador:

Firma del capacitador:

sonofi pasteur,

LR
s s L e
"The vaccines business of sanoft-aventis Gm}ﬂn i

Fecha

Sede

Horario / hora

\ , ’ﬂ MIMRUE?
RO(,\ ONTEMILONE Gﬁﬁ'ﬁ“@\“%m
Dlﬂ\QTgIRA TEGHIGA gﬁmﬁg%%. TEIR §.4
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ANEXO 11: Ejemplo de Tabla de Seguimiento de Acuerdos de Seguridad

Ver documento “Acuerdos de Seguridad firmados con los Socios/Distribuidores”, guardado en una
carpeta electrénica accesible para el LPO y la LPO bup.

{
4 i,

g

}Q

sanofl pasteur Tabla de seguimiento de acuerdos de seguridad whim& actualizie|on:
MACIGN bE Es?%o AIDAD. CUERDO R
INFOR DE SEGURID. . Ei (83
pals SoaoRe  DEL | CONTACTO DEL $OGIO | flrmado FECHA DE FIRMA ;EE?&%ANJ{‘;ADA
{te)., direceidn, fax) borrador \ %
pianificado A
& e
A NE
S, ol
¥ a0
W
TS T
7 ¥
T
&
Sz

AN QUMINGUE?
SODERABU
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Anexo 12: Lista de Destinatarios

ﬁ%;%
Departamento / funcién | Nombre Funcién / Sede Fecha de dlstribuci{m m_'”
Gerente Médico Local Judith Armoni Director Médico y Oficial
Local de
Farmacovigilancia (LPO} |
/ Argentina
Gerente Local de Asuntos | Roxana Montemilone Directora  Técnica /
Regulatorios Gerente Local de Asuntos _
Regulatorios / Argentina
Director de la | Martial Manti Director ~ General  / i
Filial/Gerente de Argentina iy |
| Argentina & :
Farmacovigilancia y | Elisabeth Loupi 1&D - Enfrenamienio¥...
Epidemiologfa Global Global :
Farmacowgllan’
Francia
Farmacovigilancia y | Jofo Almeida Oficial: lntemaci nal de
Epidemiologla Global Farmacowg:lanc:a@ /
: Francxa
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La division vacunas del Grupo sanofi-aventis,

Departamento de Farmacovigilancia Global: Plan de

administracion de riesgos
DTaPIPVHep BPRPT

HEXAXIM

Producto:

DTaP-IPV-Hep B-PRP-T (HEXAXIM)

_Paises de presentacién

EMA mediante el Articulo 58 de la Reglamentacion (EC) N.°726/2004

Punto de bloqueo de

datos: 31 de marzo de 2010

Version: 1.0

ID del documento: RMP 352

Nombre y apellidos Cargo/Departamento Fecha Firma

VENANT Oficial de Seguridad de

Florence/MANSON Productos (Autor)

Christine /Farmacovigilancia

SILLAN Frangoise Jef;;de‘ Equipo Clinico

armacovigilancia

Jefa de

KHROMAVA Alena Farmacoepidemiologia
Global

AVISO DE CONFIDENCIALIDAD

Es posible que este informe y todos los anexos o los decumentos adjuntos contengan informaci6én confidencial solo para ¢l
uso del destinatario, Este informe y o los documentos adjuntos son propiedad de sanofi pasteur.

Si el receptor de este informe y de todos los anexos o los documentos adjuntos no es el destinatario, dicho receptor queda
notificade que estd estrictamente prohibido leer, difundir, distribuir, copiar o dar cualquier otro uso a este informe y a
todos los anexos o documentos adjuntos.
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