Aula 9 - Relatorio Periodico de Avaliacao
Beneficio-Risco (RPBR)

Imagine que um medicamento € como um carro recém-lancado no mercado. Ele passou por rigorosos testes

de seguranca e desempenho antes de ser aprovado para venda. No entanto, € apenas quando milhares, ou
até milhdes, de pessoas comecam a usa-lo em diferentes condi¢cdes de estrada, por longos periodos e em
variadas situacodes climaticas, que seu verdadeiro perfil de desempenho e seguranca € completamente
revelado. Pode ser que, apos alguns anos, um componente comece a apresentar falhas inesperadas ou que o
consumo de combustivel seja maior em certas condicodes.

No mundo da saude, essa "vigilancia pds-lancamento" € ainda mais critica, pois estamos falando de vidas.
Um medicamento, mesmo apds a aprovacao, precisa ser continuamente monitorado. E aqui que entra o
Relatério Periodico de Avaliacao Beneficio-Risco (RPBR). Ele funciona como um "check-up" regular e
abrangente do medicamento, garantindo que a balanca entre seus beneficios terapéuticos e seus riscos
potenciais continue favoravel ao paciente ao longo de todo o seu ciclo de vida.

Nesta aula, vamos desvendar a importancia e a complexidade do RPBR. Vocé entendera sua finalidade,
aprofundando-se nas normativas brasileiras que o regem, como a IN n® 63/2020. Exploraremos como 0s
dados de seguranca e eficacia sao integrados para uma analise holistica e, finalmente, como esse relatoério
robusto influencia as decisdes regulatorias que impactam diretamente a seguranca do paciente e a pratica
clinica. Prepare-se para conectar a teoria a pratica e compreender um dos pilares da farmacovigilancia
moderna.



A Essencia do RPBR: Por Que Nao
Podemos Parar de Vigiar?

Quando um medicamento € aprovado e chega ao mercado, ele ja passou por um extenso processo de
pesquisa e desenvolvimento, incluindo estudos pré-clinicos e ensaios clinicos. Esses estudos sao
fundamentais, mas possuem limitacées inerentes: sao realizados em populacdes selecionadas, sob condicdes
controladas e por periodos de tempo definidos. A realidade do uso em larga escala, por pacientes com
multiplas comorbidades, em diferentes faixas etarias e com interagcdées medicamentosas variadas, € muito
mais complexa.

[J) Limitacoes dos Ensaios Clinicos: Populacdes selecionadas, condicdes controladas, periodos
definidos — a realidade do mundo real € muito mais complexa.

E nesse cenario que surge a necessidade imperativa de uma vigilancia continua. O que acontece quando um
medicamento é utilizado por milhdes de pessoas, por anos a fio? Eventos adversos raros, interacoes
medicamentosas inesperadas ou efeitos em populacdes especificas (como idosos ou criancas) podem surgir,
que simplesmente nao foram detectados nos ensaios clinicos iniciais. A farmacovigilancia, portanto, ndo é um
evento pontual, mas um processo dinamico e ininterrupto.

O Relatério Periddico de Avaliacao Beneficio-Risco (RPBR) é a ferramenta central para essa vigilancia
continua. Ele ndo é apenas um compilado de dados, mas uma analise critica e integrada de todas as
informacodes de seguranca e eficacia de um medicamento, coletadas globalmente, desde a sua aprovacao.
Pense nele como um "check-up" completo e regular que um médico faria em um paciente cronico: nao basta
0 exame inicial, € preciso monitorar a evolucao, ajustar o tratamento e garantir que os beneficios superem os
riscos ao longo do tempo.



O Coracao da Vigilancia: Finalidade e
Importancia do RPBR

Finalidade Primordial Visao Holistica Protecao Ativa

Garantir que a balanca entre Fornece uma visao atualizada Ferramenta proativa que
beneficios terapéuticos e do perfil de seguranca e sustenta decisdes regulatorias
riscos potenciais permaneca eficacia, permitindo deteccao e clinicas, protegendo a saude
favoravel ao paciente durante de novos sinais e avaliacao de publica continuamente.

todo o ciclo de vida do tendéncias.

medicamento.

A finalidade primordial do RPBR é garantir que a balanca entre os beneficios terapéuticos de um medicamento
e seus riscos potenciais permaneca favoravel ao paciente durante todo o seu ciclo de vida. Isso significa que,
mesmo apds anos no mercado, a agéncia reguladora e a empresa detentora do registro devem ter a certeza
de que o medicamento continua sendo uma opg¢ao segura e eficaz para a populacao a que se destina. Nao se
trata apenas de identificar problemas, mas de otimizar o uso e, se necessario, ajustar as recomendacoes.

A importancia do RPBR reside em sua capacidade de fornecer uma visao holistica e atualizada do perfil de
seguranca e eficacia de um farmaco. Ele permite a deteccao de novos sinais de seguranca, a identificacao de
riscos nao previstos nos estudos clinicos, a avaliacao de tendéncias de eventos adversos e a analise do
impacto de medidas de minimizacdo de risco ja implementadas. E uma ferramenta proativa que sustenta a
tomada de decisdes regulatodrias e clinicas, protegendo a saude publica.

Imagine um medicamento que, inicialmente, foi aprovado para adultos. Apds alguns anos de uso e a
compilacao de dados através dos RPBRs, pode-se observar que, em populacdes pediatricas ou idosas,
surgem efeitos adversos especificos ou que a eficacia e diferente. O RPBR € o documento que consolida
essas informacades, permitindo que as autoridades regulatérias, como a ANVISA, avaliem se sao necessarias
atualizacdes na bula, restricdes de uso ou até mesmo a retirada do produto do mercado em casos extremos. E
um elo vital entre a experiéncia do mundo real e a regulamentacao.



Regulamentacao Brasileira

Desvendando aIN n° 63/2020: O Guia
Brasileiro para o RPBR

Compreendida a necessidade do monitoramento continuo, a proxima etapa é entender como esse processo é
estruturado e regulamentado. No Brasil, a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) estabelece as
diretrizes para a submissao e avaliacao do RPBR, e a Instrucao Normativa (IN) n® 63/2020 € o documento
chave que detalha os requisitos para a elaboracao e apresentacao desses relatorios. Ela € a "receita" que as
empresas farmacéuticas devem seguir para garantir que seus relatérios sejam completos, padronizados e
uteis para a avaliacao regulatéria.

"A IN n° 63/2020 é o manual de instrucées detalhado que garante consisténcia e qualidade na avaliacao
de medicamentos.”

A IN n® 63/2020 nao apenas define o que deve ser incluido no RPBR, mas também estabelece o formato, a
estrutura e a periodicidade de sua apresentacao. Para quem atua na industria farmacéutica ou em 6rgaos
reguladores, o conhecimento aprofundado dessa normativa € essencial. Ela garante que todos os dados
relevantes, desde os eventos adversos espontaneos até os resultados de estudos pds-comercializacao,
sejam compilados e analisados de forma sistematica, permitindo uma comparacao consistente ao longo do
tempo e entre diferentes medicamentos.

Pense na IN n°® 63/2020 como o manual de instrucdes detalhado para montar um equipamento complexo.
Sem ele, cada um faria de um jeito, e o resultado final seria inconsistente e dificil de avaliar. Ao padronizar o
conteudo e o formato, a ANVISA assegura que os RPBRs fornecam as informacdes necessarias de maneira
clara e organizada, facilitando a analise e a tomada de decisdes sobre a seguranca e eficacia dos
medicamentos que circulam no pais.



Conteudo e Formato do RPBR: O Que
Realmente Importa?

A IN n°© 63/2020 é bastante especifica quanto ao conteudo que deve compor um RPBR, transformando-o em
um dossié abrangente. Nao se trata apenas de listar eventos adversos, mas de apresentar uma analise
integrada e contextualizada. O relatorio deve incluir um resumo executivo, uma introducao, informacodes sobre
o status de comercializacao do produto no Brasil e no mundo, e, crucialmente, uma analise detalhada de
todos os dados de seguranca e eficacia acumulados desde a aprovacao inicial.
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Resumo Executivo Status de Comercializacao Analise de Seguranca
Visao geral dos principais achados Informacdes sobre o produto no Compilacao detalhada de eventos
e conclusodes Brasil e globalmente adversos e tendéncias
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Analise de Eficacia Avaliacao Beneficio-Risco

Avaliacao do desempenho terapéutico no mundo real  Conclusao integrada sobre o perfil do medicamento

No que tange ao formato, a normativa busca padronizacao para facilitar a revisdo. O RPBR deve seguir uma
estrutura légica, com secoes bem definidas que abordam desde a exposicao total de pacientes ao
medicamento até a avaliacao de sinais de seguranca e a conclusao da avaliacao beneficio-risco. Essa
organizacao permite que os avaliadores da ANVISA localizem rapidamente as informacdes e compreendam a
evolucao do perfil do medicamento ao longo do tempo.

Um exemplo pratico do conteudo € a necessidade de relatar todos os eventos adversos, mesmo aqueles que
nao foram previamente associados ao medicamento, e analisar suas tendéncias. Se, por exemplo, um numero
crescente de relatos de um evento adverso especifico comeca a surgir em diferentes paises, o RPBR deve
consolidar esses dados, investigar a causalidade e propor acdes. Essa compilacao e analise detalhada sao
fundamentais para a manutencao da seguranca do paciente e para a atualizacao das informacdes do produto.

Conceito Ambito/Aplicacao Foco Principal
RPBR Avaliacao continua do Manutencao do perfil beneficio-
medicamento no pos- risco

comercializacao

INn°63/2020 Requisitos para elaboracao do Padronizacao e estrutura
RPBR
RDC n° 406/2020 Boas Praticas de Estrutura geral da

Farmacovigilancia farmacovigilancia



A Periodicidade do RPBR: Quando a
Vigilancia se Torna Rotina

A regularidade na submissao do RPBR é tao importante quanto
seu conteudo. A IN n° 63/2020 estabelece uma periodicidade
especifica para a apresentacao desses relatérios, que pode
variar dependendo do tempo de comercializacao do
medicamento e de seu perfil de risco. Essa programacao
garante que o monitoramento seja continuo e que as
informacdes mais recentes estejam sempre disponiveis para
avaliacao pelas autoridades regulatorias.

Geralmente, para medicamentos recém-aprovados, a
frequéncia de submissao do RPBR é maior, refletindo a
necessidade de um acompanhamento mais proximo nos
primeiros anos de uso em larga escala. Por exemplo, pode ser
exigida a submissao a cada seis meses nos primeiros dois anos,
seguida de relatorios anuais e, posteriormente, a cada trés ou

cinco anos. Essa abordagem escalonada permite uma deteccao
precoce de quaisquer sinais de seguranca emergentes,
enquanto o medicamento ainda esta em fase de "adaptacao" ao
mercado.

Anos 1-2 Apos 5 anos
Submissao semestral Submissao trienal/quinquenal
Monitoramento intensivo Vigilancia estabelecida
1 2 3
Anos 3-5

Submissao anual

Acompanhamento regular

Essa periodicidade nao é arbitraria; ela é desenhada para equilibrar a necessidade de vigilancia rigorosa com
a carga regulatoria sobre as empresas. Ao estabelecer intervalos claros, a ANVISA assegura que os dados
sejam analisados em janelas de tempo que permitam identificar tendéncias e tomar decisdes oportunas. E
como um calendario de revisdes programadas para um equipamento complexo: as primeiras revisoes sao
mais frequentes para garantir que tudo esta funcionando bem, e depois as revisdes se espacam, mas nunca
sao eliminadas, pois a manutencao continua é essencial.



Analise Integrada

Alem da Seguranca: A Analise Integrada
de Dados de Seguranca e Eficacia

Um dos aspectos mais sofisticados e cruciais do RPBR € a exigéncia de uma analise integrada dos dados de
seguranca e eficacia. Nao basta apenas listar os eventos adversos ou os resultados de eficacia
separadamente. O verdadeiro desafio e valor do RPBR residem em avaliar como esses dois pilares se
interligam e impactam o perfil geral do medicamento. Afinal, um medicamento pode ser extremamente eficaz,
mas se seus riscos forem desproporcionais, seu uso pode nao ser justificado.

Mecanismos de Acao Fisiopatologia

Compreensao profunda de como o Entendimento da doenca tratada e suas
medicamento funciona no organismo caracteristicas

Populacao-Alvo Contextualizacao

Analise das caracteristicas especificas dos Avaliacao que vai além da estatistica bruta
pacientes

Essa anélise integrada exige uma compreensao profunda dos mecanismos de acao do medicamento, da
fisiopatologia da doenca tratada e das caracteristicas da populacao de pacientes. Ela vai além da estatistica
bruta, buscando contextualizar os achados. Por exemplo, um evento adverso grave pode ser aceitavel para
um medicamento que trata uma doenca fatal e sem outras op¢des terapéuticas, mas inaceitavel para um
medicamento que trata uma condicao leve e possui alternativas mais seguras.

"A andlise integrada é como avaliar um carro de corrida: ndo basta saber que ele é rapido ou seguro
isoladamente — é preciso entender como velocidade e seguranca se comportam juntas em diferentes
condicées."

Pense na avaliacao de um carro de corrida. Nao basta saber que ele é rapido (eficacia) ou que tem muitos
airbags (seguranca). E preciso analisar como a velocidade se comporta em diferentes condicdes de pista,
como o0s sistemas de seguranca reagem em altas velocidades e se o conjunto oferece um desempenho
otimizado e seguro para o piloto. Da mesma forma, o RPBR integra a performance terapéutica com o perfil de
risco, oferecendo uma visao completa para que as decisdes regulatérias sejam equilibradas e baseadas em
evidéncias.



A Sinergia dos Dados: Beneficio e Risco
em Perspectiva

A andlise integrada de dados de seguranca e eficacia no RPBR é um exercicio complexo que envolve a

sinergia de diversas fontes de informacao. Ela nao se limita aos dados de ensaios clinicos, mas incorpora
informacdes de notificacbes espontaneas (como as do VigiMed), estudos observacionais, literatura cientifica
e dados de outras agéncias reguladoras. O objetivo é construir uma narrativa coerente sobre o perfil do
medicamento, identificando padrdes, tendéncias e quaisquer desequilibrios na relacao beneficio-risco.
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Ensaios Clinicos Notificacoes Espontaneas Estudos Observacionais
Dados controlados de eficacia e Relatos do mundo real via Pesquisas pds-comercializacao
seguranca em populacoes sistemas como VigiMed em condicoes reais de uso

selecionadas

[

Literatura Cientifica Agéncias Internacionais
Publicacdes e evidéncias de Dados compartilhados por
fontes académicas globais reguladores de outros paises

Essa perspectiva holistica permite que os avaliadores identifiqguem se a eficacia observada no mundo real se
mantém consistente com a dos ensaios clinicos e se 0s riscos sao gerenciaveis. Por exemplo, um
medicamento pode ter mostrado alta eficacia em estudos controlados, mas no uso pratico, a adesao do
paciente pode ser baixa devido a efeitos adversos, comprometendo o beneficio real. O RPBR capta essas
nuances, fornecendo uma base solida para reavaliar o valor terapéutico do produto.

A avaliacao do beneficio-risco €, em ultima instancia, um julgamento clinico e regulatorio. Ela considera nao
apenas a magnitude dos beneficios e riscos, mas também a gravidade da doenca, a existéncia de alternativas
terapéuticas e a tolerabilidade dos pacientes. E um processo continuo de ponderagdo, onde o RPBR serve
como o principal documento de suporte, permitindo que as agéncias reguladoras tomem decisdes informadas
para proteger a saude publica, garantindo que apenas medicamentos com um perfil beneficio-risco favoravel
permanecam no mercado.



O RPBR como Bussola: Tomada de
Decisoes Regulatorias

O RPBR nao é apenas um relatério; ele € uma bussola que orienta as agéncias reguladoras, como a ANVISA,
na tomada de decisbes cruciais sobre a manutencao, alteracao ou até mesmo a retirada de um medicamento
do mercado. Apos a submissao e a analise rigorosa do RPBR, a agéncia avalia se o perfil beneficio-risco do
medicamento continua aceitavel e se sao necessarias intervencdes para garantir a seguranca e a eficacia
para os pacientes.

[ Impacto Direto: As decisdes baseadas no RPBR afetam diretamente a pratica clinica, a prescricao
medica e a seguranca de milhdes de pacientes.

As decisoOes regulatérias baseadas no RPBR podem ter um impacto significativo na pratica clinica e na saude
publica. Elas podem variar desde ajustes relativamente menores, como a atualizacao de informacdes na bula,
até medidas mais drasticas, como a restricao de uso para certas populacdes ou a suspensao da
comercializacao. A forca do RPBR reside em sua capacidade de fornecer evidéncias robustas e atualizadas
que sustentam essas decisdes, garantindo que elas sejam baseadas em dados cientificos e na experiéncia do
mundo real.

Analise do RPBR
Avaliacao detalhada pela ANVISA

Avaliacao Beneficio-Risco

5

Ponderacao de evidéncias

Decisao Regulatoria

N

Acao baseada em dados

Imagine que o RPBR revele um novo e significativo risco que nao havia sido detectado nos estudos iniciais. A
ANVISA, munida dessa informacao, pode decidir que a bula do medicamento precisa ser imediatamente
atualizada para alertar profissionais de saude e pacientes. Ou, em um cenario mais grave, se 0 risco superar
claramente o beneficio para uma determinada populacao, a agéncia pode optar por restringir o uso do
medicamento apenas para casos especificos onde o beneficio ainda se justifique. O RPBR, portanto, € a base
para a agao regulatoria que protege a populacao.



Impacto na Pratica: Atualizacao de Bula e
Restricao de Uso

As decisoOes regulatérias desencadeadas pela analise do RPBR tém consequéncias diretas e tangiveis para a
pratica clinica e para a seguranca do paciente. Uma das acdes mais comuns € a atualizacao da bula do
medicamento. Se novos eventos adversos sao identificados, ou se a frequéncia e gravidade de eventos ja
conhecidos mudam, essa informacao precisa ser comunicada de forma clara e imediata aos profissionais de
saude e aos pacientes. A bula é o principal documento de informacao sobre o medicamento, e sua
atualizacao é vital para o uso seguro e eficaz.

Atualizacao de Bula Restricoes de Uso

e Novos eventos adversos identificados Limitacao para populacdes especificas

e Alteracao na frequéncia de eventos

Contraindicacao de interacdes

e Novas contraindicacoes

Duracao limitada de tratamento

e Alertas de segurancga Suspensao ou recolhimento

Além das atualizacdes de bula, o RPBR pode levar a restricoes de uso. Isso pode significar que o
medicamento nao é mais recomendado para certas populacdes (por exemplo, pacientes com doencas renais
ou hepaticas preexistentes), para uso concomitante com outros medicamentos, ou que a duracao do
tratamento deve ser limitada. Em casos mais extremos, onde o perfil beneficio-risco se torna inaceitavel, a

agéncia reguladora pode determinar a suspensao da comercializacao ou o recolhimento do produto do
mercado.

Um exemplo classico seria a descoberta de um evento cardiaco raro, mas grave, associado a um
medicamento que, inicialmente, nao tinha essa associacao. O RPBR consolidaria esses dados, levando a uma
atualizacao da bula com um alerta especifico e, possivelmente, uma contraindicagcao para pacientes com
historico de problemas cardiacos. Essas acdes, embora possam parecer burocraticas, sao a linha de frente da

protecao ao paciente, garantindo que as informacdes sobre os medicamentos sejam sempre as mais precisas
e atualizadas possiveis.



O Ecossistema da Farmacovigilancia: RDC
n° 406/2020 e VigiMed

O RPBR nao é um documento isolado; ele faz parte de um ecossistema regulatério mais amplo que visa
garantir a seguranca dos medicamentos. No Brasil, a Resolugcao da Diretoria Colegiada (RDC) n°® 406/2020
estabelece as Boas Praticas de Farmacovigilancia, definindo os principios e requisitos gerais para o sistema
de farmacovigilancia das empresas detentoras de registro de medicamentos. Essa RDC é o arcabouco que
sustenta todas as atividades de farmacovigilancia, incluindo a elaboracao e submissao do RPBR.

IN n°® 63/2020

RDC n° 406/2020 R -
Boas Praticas de [% Requisitos do RPBR
Farmacovigilancia
VigiMed
E*% Sistema de notificacdes

Decisoes Regulatérias @
Protecdo ao paciente [ﬂﬂ RPBR

Andlise integrada

Dentro desse arcabouco, a coleta de dados é fundamental. E aqui que entra o VigiMed, o sistema eletrénico
da ANVISA para notificacdo de eventos adversos e queixas técnicas de medicamentos e produtos para a
saude. O VigiMed é a principal ferramenta para profissionais de saude e cidadaos reportarem suas
experiéncias, gerando uma vasta quantidade de dados que, posteriormente, sao compilados, analisados e
interpretados nos RPBRs. Ele moderniza e agiliza o processo de coleta de informacdes, tornando a vigilancia
mais eficiente e abrangente.

"Pense na RDC n° 406/2020 como o plano diretor de uma cidade, a IN n°® 63/2020 como o projeto
arquiteténico de um edificio especifico, e o VigiMed como a rede de sensores que coletam informacées
em tempo real.”

Pense na RDC n° 406/2020 como o plano diretor de uma cidade, que estabelece as regras gerais de
construcao e funcionamento. A IN n® 63/2020 seria o projeto arquitetdénico detalhado de um edificio
especifico (o RPBR), e o VigiMed, por sua vez, seria a rede de sensores e cameras que coletam informacdes
sobre o trafego e a seguranca nas ruas da cidade, alimentando os relatérios e as decisdes do planejamento
urbano. Todos esses elementos trabalham em conjunto para um objetivo comum: a seguranca do paciente.



VigiMed: A Central de Notificacoes e a
Base do RPBR

A modernizacao dos sistemas de farmacovigilancia € uma tendéncia global, e o Brasil, por meio do VigiMed,
esta alinhado com essa evolucao. O VigiMed é mais do que uma plataforma de notificacao; ele é um ponto
central de coleta de inteligéncia em saude. Ao permitir que profissionais de saude (médicos, farmacéuticos,
enfermeiros) e até mesmo cidadaos notifiquem eventos adversos de forma rapida e padronizada, o sistema
cria uma base de dados rica e dinamica.

Notificacoes Espontaneas

Profissionais de saude e cidadaos reportam eventos adversos, falhas terapéuticas e interacdes
medicamentosas

Deteccao de Sinais

Agregacao de multiplos relatos semelhantes indica potenciais problemas de seguranca emergentes

Base para o RPBR

Dados do VigiMed sao compilados e analisados criticamente nos relatérios periddicos

Essas notificacdes, que podem ser sobre reacdes adversas inesperadas, falhas terapéuticas ou interacoes
medicamentosas, sao os "sinais" que a farmacovigilancia busca. Embora uma unica notificacao possa nao ser
suficiente para alterar o perfil de um medicamento, a agregacao de multiplos relatos semelhantes,
provenientes de diversas fontes, pode indicar um sinal de seguranca emergente. E a partir dessa massa de
dados brutos que as empresas farmacéuticas e a ANVISA iniciam investigacdes mais aprofundadas.

O papel do VigiMed no contexto do RPBR é fundamental: ele fornece a matéria-prima. Os dados coletados via
VigiMed sao compilados e analisados criticamente no RPBR, que busca identificar padrdes, avaliar a
causalidade e quantificar os riscos. Sem um sistema eficiente de notificacdo como o VigiMed, a capacidade
de detectar e responder a problemas de seguranca pds-comercializacao seria significativamente
comprometida, tornando o RPBR menos robusto e menos representativo da realidade do uso do medicamento.



Gestao de Risco: O Plano de
Gerenciamento de Risco (PGR)

A farmacovigilancia moderna nao se limita a identificar e relatar riscos; ela busca gerencia-los ativamente. E
nesse contexto que o Plano de Gerenciamento de Risco (PGR) se torna uma peca estratégica. Enquanto o
RPBR é um relatorio periddico que avalia o perfil beneficio-risco de um medicamento com base em dados
acumulados, o PGR é um documento proativo que descreve as atividades de farmacovigilancia e as medidas
de minimizacao de risco planejadas para um medicamento.

RPBR PGR

e Relatério periodico retrospectivo e Documento proativo e estrategico
e Avalia dados acumulados e Planeja atividades futuras

e Analisa perfil beneficio-risco o Define medidas de minimizacao

e |dentifica novos sinais o Estabelece monitoramento

e Informa decisdes regulatorias e Atualizado continuamente

O PGR é elaborado pela empresa detentora do registro antes mesmo da aprovacao do medicamento e é
atualizado ao longo do seu ciclo de vida. Ele identifica os riscos conhecidos e potenciais, as incertezas de
seguranca e as estratégias para monitorar e mitigar esses riscos. Essas estratégias podem incluir estudos
adicionais de seguranca pds-comercializacao, materiais educativos para profissionais de saude e pacientes,
ou programas de acesso controlado.

"Pense no RPBR como o relatdrio de auditoria anual de uma empresa, € no PGR como o plano de negdcios
estratégico que define as acdes futuras.”

Pense no RPBR como o relatério de auditoria anual de uma empresa, que analisa o desempenho passado e
presente. Ja o PGR é o plano de negoécios estratégico, que define as acdes futuras para otimizar o
desempenho e mitigar os riscos identificados. Ambos sao interdependentes: os achados do RPBR podem
levar a atualizacées no PGR, e a eficacia das medidas do PGR é avaliada nos RPBRs subsequentes. Juntos,
eles formam um ciclo continuo de vigilancia e aprimoramento da seguranca do paciente.



A Interconexao entre RPBR e PGR: Um
Ciclo Continuo

A relacao entre o Relatorio Periddico de Avaliacao Beneficio-Risco (RPBR) e o Plano de Gerenciamento de
Risco (PGR) é de complementaridade e retroalimentacao. Eles hdo sao documentos independentes, mas
partes integrantes de um sistema robusto de farmacovigilancia. O RPBR, com sua analise retrospectiva e
prospectiva do perfil beneficio-risco, fornece as evidéncias necessarias para avaliar a efetividade das

medidas de minimizacao de risco propostas no PGR.

PGR Planeja Acoes

Define estratégias de monitoramento e minimizagao de riscos

Atividades Executadas

Implementacao das medidas e coleta de dados

RPBR Avalia Resultados

Analisa efetividade das medidas implementadas

PGR Atualizado

(M
~ Novas estratégias incorporadas com base nos achados

Quando um RPBR é submetido e analisado, seus achados podem indicar a necessidade de ajustar ou
implementar novas acdes no PGR. Por exemplo, se o RPBR revela que um determinado risco, apesar das
medidas iniciais do PGR, ainda persiste ou se agrava em uma populacao especifica, o PGR pode ser

atualizado para incluir materiais educativos mais direcionados, programas de monitoramento intensificado ou
até mesmo restricdes adicionais de prescricao.

Por outro lado, o PGR estabelece as atividades de farmacovigilancia que geram muitos dos dados que serao
compilados e analisados no RPBR. E um ciclo virtuoso: o PGR planeja as acdes, o RPBR avalia os resultados
dessas acdes e informa a necessidade de novas estratégias, que sao entao incorporadas em uma versao
atualizada do PGR. Essa interconexao garante que a gestao de risco seja dinamica, adaptativa e
continuamente aprimorada, refletindo a evolucado do conhecimento sobre o medicamento no mundo real.



Consolidacao e Autoavaliacao

Nesta aula, desvendamos o universo do Relatério Periodico de Avaliacao Beneficio-Risco (RPBR), uma

ferramenta essencial na farmacovigilancia moderna. Compreendemos que o RPBR vai muito além de um

simples relatério, sendo uma analise critica e integrada do perfil de seguranca e eficacia de um medicamento
ao longo de seu ciclo de vida. Exploramos a importancia da IN n® 63/2020 como guia regulatoério, a

necessidade de uma analise holistica de dados e o papel fundamental do RPBR na tomada de decisdes

regulatorias, como a atualizacao de bulas e restricées de uso. Vimos também como ele se insere no

ecossistema da farmacovigilancia, interagindo com a RDC n° 406/2020, o sistema VigiMed e o Plano de

Gerenciamento de Risco (PGR), formando um ciclo continuo de vigilancia e aprimoramento da seguranca do

paciente.

[ Em pratica: O RPBR ¢é a garantia de que um medicamento, mesmo apds anos no mercado, continua

sendo seguro e eficaz. Para o profissional de saude, entender o RPBR significa compreender a base

das decisbes regulatorias que afetam a prescricao e o uso de medicamentos, contribuindo

ativamente para a seguranca do paciente.

Autoavaliacao

— o —o o —

Qual a principal finalidade do
Relatorio Periddico de
Avaliacao Beneficio-Risco
(RPBR)?

a) Aprovar novos
medicamentos para do RPBR?
comercializacao.

b) Avaliar continuamente o
perfil beneficio-risco de um
medicamento pds-
comercializacao.

c) Coletar notificacoes
espontaneas de eventos
adversos.

d) Desenvolver novos ensaios
clinicos para medicamentos ja
aprovados.

No contexto da
regulamentacao brasileira,
qual instrucao normativa
estabelece os requisitos para
a elaboracao e apresentacao

a) RDC n° 406/2020

b) IN n® 63/2020

c) RDC n° 751/2022

d) Portaria n® 344/1998

A analise integrada de dados
de seguranca e eficacia no
RPBR é crucial porque:

a) Permite que a empresa
farmacéutica justifiqgue a nao
inclusao de certos eventos
adversos.

b) Garante que apenas 0s
dados de eficacia sejam
considerados na avaliacao
final.

c) Oferece uma visao holistica
do medicamento, ponderando
seus beneficios terapéuticos
contra seus riscos potenciais.
d) Simplifica o processo de
notificacao de eventos
adversos no VigiMed.

L

Uma das possiveis decisdes regulatorias que
pode ser tomada com base nos achados de um
RPBR é:

a) Acelerar o processo de aprovacao de um
medicamento genérico.

b) Atualizar a bula do medicamento com novas
informacdes de seguranca.

c) Reduzir a periodicidade de submissao do
RPBR para todos os medicamentos.

d) Isentar a empresa da responsabilidade por
eventos adversos futuros.

Gabarito:

® b) Avaliar continuamente o perfil beneficio-risco
de um medicamento pds-comercializacao.

e c) Oferece uma visao holistica do medicamento,
ponderando seus beneficios terapéuticos contra
seus riscos potenciais.

Questao Dissertativa: Discorra sobre a relacao
entre o Relatorio Periddico de Avaliagcao
Beneficio-Risco (RPBR) e o Plano de
Gerenciamento de Risco (PGR), destacando
como um influencia o outro no ciclo de vida de
um medicamento.

e b)INN°63/2020

e Db) Atualizar a bula do medicamento com novas
informacodes de seguranca.

Proxima Aula

Na Aula 10 - Estudos de Seguranca Pés-Comercializacao, aprofundaremos como 0s sinais de seguranca

identificados nos RPBRs e outras fontes podem levar a necessidade de estudos mais especificos para

investigar riscos em detalhe.

Recursos Adicionais

o Site da ANVISA: Para consulta direta das normativas (RDC n°® 406/2020, IN n® 63/2020) e informacodes

sobre o VigiMed.

e Artigos cientificos sobre farmacovigilancia: Para aprofundar-se em metodologias de analise de dados e

casos praticos de RPBR.

e Livros-texto de Farmacovigilancia: Para uma base conceitual solida e abrangente sobre o tema.

[JJ NOTA IMPORTANTE: As informacdes regulatérias/legais/técnicas desta aula estao atualizadas até

2025. Consulte sempre fontes oficiais para verificar alteracdes.



