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Farmacovigilanza  

La scienza e le attività collegate alla identificazione, valutazione, 

conoscenza e prevenzione delle reazioni avverse o di altri 

problemi collegati ai farmaci 

 

Organizzazione Mondiale della Sanità 

Principale scopo della segnalazione di un evento avverso è quello di 

òimparare dallõesperienzaó e condividere tale esperienza in modo che altri 

òpossano evitareó che lo stesso evento indesiderato accada. 

(Leape et al. òReporting of  adverse eventsó NEJM 2002; 347:1633-8) 
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Efficacia  
clinica  

Reazioni 
avverse 

In senso più ampio la Farmacovigilanza ha lo scopo di verificare la 
variazione nel tempo del rapporto beneficio/ rischio dei farmaci  
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LA VALUTAZIONE DELLA TOLLERABILITÀ

numerositaô dei pazienti esposti al farmaco

numero
pazienti

1
2

3
4

10 -150 30 -1.000 400 -10.000

farmacol.
clinica

prime 
speriment

cliniche

speriment. 
cliniche 

allargate

100.000 -10.000.000

commercializ -
zazione

2 anni 4 anni tutta la ñvitaò del 

medicinale 
1-2 anni 
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Differenza tra gli studi clinici controllati e la 

normale pratica clinica 

102 -103 

breve termine 

gruppi a rischio esclusi 

ben definito 

1 o pochi 

costante 

continuo 

eventi ben raccolti 

dimensioni del campione 

durata 

popolazione 

problema clinico 

numero di farmaci 

dose 

profilo dôuso 

follow-up 

fino a 106 

lunga durata 

popolazione generale 

spesso poco definito 

a volte molti 

spesso variabile 

intermittente 

meno accurato 

Studi clinici Normale pratica 

clinica 
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La nascita della moderna farmacovigilanza si deve in gran 

parte al caso talidomide, che rappresenta il più grande 

disastro farmacologico della storia, avendo causato gravi 

malformazioni congenite, soprattutto agli arti, in circa 10.000 

neonati. 

 

Nel 1961 il medico australiano McBride inviò alla rivista 

Lancet una lettera in cui suggeriva una connessione tra 

malformazioni congenite osservate in numerosi neonati ed il 

farmaco ipnotico ed anti-emetico talidomide, allôepoca molto 

utilizzato nella terapia della nausea e del vomito tipici delle 

fasi iniziali della gravidanza. 

Il ñcasoò talidomide 
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In questo episodio sono presenti i principi cardine della 

farmacovigilanza:  

 

Å osservazione di un evento avverso inatteso e grave in 

una popolazione di pazienti trattati con il farmaco;  

 

Å comunicazione alla comunità scientifica sulla base 

del semplice sospetto che possa esserci una relazione 

causale con il farmaco; 

 

Å necessità di condivisione delle informazioni. 

 

Il ñcasoò talidomide 
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Dopo la tragedia della talidomide 

la segnalazione spontanea da:  

üNON SISTEMATICA 

Å  Non organizzata 

Å  Non sollecitata 

Å  Non regolamentata 

üSISTEMATICA 

Å  Organizzata 

Å  Sollecitata 

Å  Regolamentata 

ü Inizio della segnalazione spontanea sistematica: 

ÅUSA 1962 

ÅUK   1964 
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OBIETTIVI DELLA 

FARMACOVIGILANZA:  

Å Fornire informazioni sulla sicurezza e lôefficacia dei medicinali nella 

pratica clinica. 

 

Å Rilevazione ed identificazione delle reazioni avverse rare, in particolare 

di quelle gravi e inaspettate, non evidenziate durante gli studi pre-

marketing. 

 

Å Monitoraggio delle reazioni avverse note (post-licensure monitoring). 

 

Å Identificazione dei fattori di rischio o di condizioni pre-esistenti che 

possono promuovere le reazioni avverse (es., età, sesso, fattori genetici, 

comorbidità, politerapie). 

 

Å Rilevazione ed identificazione delle interazioni tra farmaci. 
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Perchè una nuova 

normativa per la farmacovigilanza in Europa? 

Ɇ Il 5% di tutti gli accessi in ospedale sono dovuti ad una reazione 
avversa da farmaco (ADR) 

 

Å Il 5% di tutti i pazienti già ricoverati in ospedale presenta una 
ADR 

 

Å Le ADR sono al quinto posto tra le cause di morte in ospedale 

 

Å In EU sono state stimate circa 197.000 morti per anno per ADR 

 

Å Il costo sociale delle ADR in EU ¯ di circa 79 miliardi di euro 
allôanno 

 
     Commission Staff Working Document dated 10 December 2008. 

Link:http://ec.europa.eu/health/files/pharmacos/pharmpack_12_2008/pharmacovigilance
iavol2_en.pdf 
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Le due nuove normative in materia di 

farmacovigilanza 
 
 
·Direttiva 2010/84/EU 
entrata in vigore: 21/07/2012 
si applica ai medicinali autorizzati tramite 
procedura nazionale o di mutuo  
riconoscimento o decentrata  
 
·Regolamento 1235/2010/EU 
entrato in vigore: 02/07/2012 
si applica ai medicinali autorizzati  
tramite procedura centralizzata  
 
   Tutto il titolo IX (artt. 129, 130, 131, 132, 133,134) del Dl.vo 

219/2006 sarà  sostituito dalla nuova normativa 

 

La nuova normativa si applica da luglio 2012 
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Obiettivi 

Promuovere e proteggere la salute pubblica riducendo il numero e la gravità delle ADRs e 
ÍÉÇÌÉÏÒÁÎÄÏ ÌȭÕÓÏ ÄÅÉ ÍÅÄÉÃÉÎÁÌÉ ÔÒÁÍÉÔÅȡ 

1. Ruoli e Responsabilità chiari per tutte le parti coinvolte 

2. Assicurazione di un sistema europeo robusto e rapido nel prendere le decisioni necessarie 
in materia di FV 

3. Incremento della partecipazione dei pazienti e degli operatori sanitari 

4. Miglioramento dei sistemi di comunicazione sulle decisioni prese e loro giustificazione 

 Ɇ !ÕÍÅÎÔÏ ÄÉ ÔÒÁÓÐÁÒÅÎÚÁ 

 Ɇ -ÉÇÌÉÏÒÅ ÉÎÆÏÒÍÁÚÉÏÎÅ ÓÕÉ ÍÅÄÉÃÉÎÁÌÉ 

ίȢ !ÕÍÅÎÔÏ ÄÅÌÌȭÅÆÆÉÃÉÅÎÚÁ ÄÅÉ ÓÉÓÔÅÍÉ ÄÉ &6 

6. Rafforzamento della Rete Europea di FV 

7. Rafforzamento dei Sistemi di FV aziendali 

8. Aumentata proattività / programmazione delle attività da condurre  

9. Riduzione di duplicazione delle attività 



14 

INQUADRAMENTO NORMATIVO 
 
Il testo di riferimento per la Farmacovigilanza in Italia è rappresentato dal 

Decreto Legislativo 24 aprile 2006 n. 219, in particolare dal Titolo IX, che 

recepisce in Italia la Direttiva 2001/83/EC. 

 

Tale decreto non si applica alle segnalazioni di ADR riscontrate in corso di 

sperimentazioni cliniche, mentre è valido per le segnalazioni di ADR negli 

studi osservazionali. 

  

Art. 129: Definisce il ruolo e i compiti dellôAIFA, cui il sistema nazionale di 

farmacovigilanza fa capo. 

 

Art. 130: Disposizioni concernenti il titolare dellôAIC (Obbligo di registrazione 

e notifica ADR, individuazione di un responsabile del servizio di 

farmacovigilanza, Presentazione dei rapporti periodici di aggiornamento 

sulla sicurezzaé) 
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INQUADRAMENTO NORMATIVO  

 

Art. 131: Compiti del Responsabile del servizio di farmacovigilanza 

dell azienda titolare dell AIC. 

 

Art. 132: Obblighi a carico delle strutture e degli Operatori Sanitari e 

successivi adempimenti dell AIFA: 
Å nomina Responsabile di Farmacovigilanza della struttura; 

Å obblighi e modalità di segnalazione per gli operatori sanitari; 

Å inserimento della segnalazione nella banca dati (Rete Nazionale di 

Farmacovigilanza), conservazione schede, modalità di aggiornamento; 

Å ruolo dellAIFA  nel garantire  l immediata disponibilità delle informazioni al 

titolare dellAIC e l inserimento delle ADR gravi nella rete Eudravigilance. 

 

Art. 133: Sospensione, revoca o modifica di una AIC per ragioni di 

farmacovigilanza. 

 

Art. 134: Accertamenti sull osservanza delle norme di farmacovigilanza. 
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La segnalazione delle ADR 

Chi può segnalare una reazione avversa (ADR) da farmaco? 

Medici, farmacisti, infermieri, altri operatori sanitari, pazienti etcé 

 

 Come viene fatta la segnalazione? 

ÅCITTADINO: scheda per la comunicazione di effetti indesiderati 

ÅOPERATORE SANITARIO:  

Áscheda unica di segnalazione di sospetta reazione avversa a farmaci e vaccini;  

Áscheda di segnalazione vaccino pandemico;  

Áscheda di segnalazione ADR a prodotti a base di piante officinali e a integratori 

alimentari. 

Dove si può reperire il modello della scheda di segnalazione di ADR? 

- Dal sito internet dellôAIFA: www.agenziafarmaco.gov.it 

- Dal sito internet dellôAzienda Ospedaliera Universitaria Senese 

A chi vanno inviate le schede di segnalazione? 

La scheda compilata va inviata al Responsabile di Farmacovigilanza della Struttura 

Sanitaria di appartenenza o dellôAzienda Sanitaria competente per territorio. 
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D.Lgs. 219/2006 TITOLO IX articolo 132 

I responsabili di farmacovigilanza provvedono, previa verifica della 

completezza e della congruità dei dati all'inserimento della segnalazione, 

entro e non oltre sette giorni dalla data del ricevimento della stessa, nella 

banca dati della rete nazionale di farmacovigilanza e alla verifica 

dell'effettivo inoltro del messaggio, relativo all'inserimento, alla regione ed 

alla azienda farmaceutica interessata.  

 I responsabili di farmacovigilanza, dopo aver inserito la segnalazione nella 

RNF, comunicano al segnalatore lôavvenuto inserimento e il codice 

numerico rilasciato dal sistema cui far riferimento per lôinvio di successivi 

aggiornamenti. 

In caso di reazioni avverse ad esito fatale, il responsabile di 

farmacovigilanza è tenuto ad acquisire dal segnalatore una dettagliata 

relazione clinica da trasmettere allôAIFA entro 15 giorni. 

I responsabili di farmacovigilanza agevolano la ricerca attiva da parte dei 

responsabili del servizio di farmacovigilanza delle aziende farmaceutiche di 

informazioni aggiuntive sulle segnalazioni. 

La Farmacovigilanza 
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Principali cambiamenti  apportati della 

nuova legislazione 

ü modifica della definizione di ADR 

 

ü maggiore coinvolgimento nella farmacovigilanza dei pazienti e 
dei cittadini  

 

ü rafforzamento della banca dati Eudravigilance in cui vengono 
raccolte le segnalazioni di sospette reazioni avverse provenienti 
da tutti gli Stati membri dellôEU 

 

ü maggiore trasparenza e tempestività delle informazioni importanti 
sui problemi di farmacovigilanza  
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Principali cambiamenti  apportati della 

nuova legislazione 

ü obbligo di ñmonitoraggio addizionaleò per i medicinali contenuti 
nellôapposito elenco tenuto dallôEMA 

 

ü possibilità di imporre ai titolari di AIC, al momento della 
concessione della stessa o successivamente, di condurre 
ulteriori studi sulla sicurezza e/o sullôefficacia del farmaco 

 

ü istituzione allôinterno dellôEMA del Comitato di valutazione dei 
rischi per la farmacovigilanza (Pharmacovigilance Risk 
Assessment Committee ï PRAC)  
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Definizione di reazione avversa  
Reazione, nociva e non intenzionale, ad un medicinale impiegato alle dosi 
normalmente  somministrate all'uomo a scopi profilattici,  diagnostici o terapeutici o 
per ripristinarne,  correggerne o modificarne le funzioni  fisiologiche 

%ÆÆÅÔÔÏ ÎÏÃÉÖÏ Å ÎÏÎ ÖÏÌÕÔÏ ÃÏÎÓÅÇÕÅÎÔÅ ÁÌÌȭÕÓÏ ÄÉ ÕÎ ÍÅÄÉÃÉÎÁÌÅ 

 Ɇ ÃÏÎÆÏÒÍÅÍÅÎÔÅ ÁÌÌÅ ÉÎÄÉÃÁÚÉÏÎÉ ÃÏÎÔÅÎÕÔÅ ÎÅÌÌȭÁÕÔÏÒÉÚÚÁÚÉÏÎÅ ÁÌÌȭÉÍÍÉÓÓÉÏÎÅ 
in commercio (on-label) 

 Ɇ ÁÇÌÉ ÅÒÒÏÒÉ ÔÅÒÁÐÅÕÔÉÃÉ 

 Ɇ ÁÇÌÉ ÕÓÉ ÎÏÎ ÃÏÎÆÏÒÍÉ ÁÌÌÅ ÉÎÄÉÃÁÚÉÏÎÉ ÃÏÎÔÅÎÕÔÅ ÎÅÌÌȭÁÕÔÏÒÉÚÚÁÚÉÏÎÅ 
ÁÌÌȭÉÍÍÉÓÓÉÏÎÅ ÉÎ ÃÏÍÍÅÒÃÉÏȟ ÉÎÃÌÕÓÏ ÉÌ ÓÏÖÒÁÄÏÓÁÇÇÉÏȟ ÌȭÕÓÏ ÉÍÐÒÏÐÒÉÏȟ ÌȭÁÂÕÓÏ ÄÅÌ 
medicinale, 

 Ɇ ÁÌÌȭÅÓÐÏÓÉÚÉÏÎÅ ÐÅÒ ÍÏÔÉÖÉ ÐÒÏÆÅÓÓÉÏÎÁÌÉȢ 

Vecchia definizione 

Nuova definizione 
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Definizioni 

·Overdose : somministrazione di una quantità di medicinale, 
assunta singolarmente o cumulativamente, superiore alla 
massima dose raccomandata secondo le informazioni  
autorizzate del prodotto . 

·Off -label : uso non in accordo con le indicazioni  di impiego 
autorizzate (esclusa L. 648/96). 

·Misuso : usato intenzionalmente in modo inappropriato . 

·Abuso : intenzionale uso eccessivo del medicinale, sporadico o 
persistente, accompagnato da effetti  dannosi fisici o 
psicologici. 

·Esposizione  occupazionale  
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Tipologia di ADR da segnalare 

  I medici e gli altri operatori sanitari sono tenuti a segnalare le 

sospette reazioni avverse di cui vengono a  conoscenza nell'ambito 

della propria attività.    

ñI medici e gli altri operatori sanitari sono tenuti a segnalare tutte le sospette 

reazioni avverse gravi o inattese é 

Vanno comunque segnalate tutte le sospette reazioni avverse osservate gravi, non 

gravi, attese ed inattese da tutti i vaccini e dai medicinali posti sotto monitoraggio 

intensivo ed inclusi in elenchi pubblicati periodicamente dallôAIFA. 

Vecchia normativa 

Nuova normativa 
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Monitoraggio intensivo  vs Monitoraggio addizionale 

Monitoraggio intensivo: segnalazione obbligatoria per le reazioni gravi, non gravi, attese o 

inattese. Abrogata con l entrata in vigore 

della nuova normativa. 

Monitoraggio addizionale: 

Farmaci sottoposti ad un monitoraggio ancora più intenso rispetto agli altri medicinali, in quanto le 

informazioni di sicurezza sono limitate. 

Un medicinale è sottoposto a monitoraggio addizionale  

Åse contiene un nuovo principio attivo autorizzato nellUE dopo il 1°  gennaio 2011;  

Åse è un medicinale biologico, come un vaccino o un medicinale derivato da plasma (sangue), per il quale è 

disponibile una limitata esperienza successiva allimmissione in commercio;  

Åse al medicinale è stata rilasciata unautorizzazione subordinata a condizioni (nel caso in cui la ditta che 

commercializza il medicinale sia tenuta a fornire ulteriori informazioni sullo stesso) o se è stato autorizzato 

in circostanze eccezionali (se vi sono ragioni specifiche per cui la ditta non può fornire dati completi);  

Åse la ditta che commercializza il medicinale è tenuta a svolgere ulteriori studi, per esempio per fornire 

nuove informazioni sulluso del medicinale nel lungo termine o su un effetto indesiderato raro osservato 

nel corso degli studi clinici.  

 

Anche altri medicinali possono essere sottoposti a monitoraggio addizionale, a fronte di una decisione del 

comitato per la valutazione dei rischi nellambito della farmacovigilanza (Pharmacovigilance Risk Assessment 

Committee, PRAC) dellAgenzia europea per i medicinali.  
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Prima 

pubblicazione: 

Aprile 2013 

 

Aggiornamento 

mensile 

 

In elenco per 

minimo 5 anni 
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Scheda cartacea 
operatore sanitario 

(DL 95/2003)  
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Scheda elettronica operatore sanitario  


