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1.- Seguridad en el ciclo de vida de las 
vacunas 
2.- Fase pre registro. 
3.-Registro. 
4.- Fase post registro 

Agenda 
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Funciones asignadas por Ley 

 

 

 

 

 

 

Referencia Fiscalización Autorización   Vigilancia 

Misión ISP : Contribuir al cuidado de 

la Salud Pública del país 

 

ISP Trabaja para contar con 

medicamentos y  vacunas de 

calidad, seguridad y eficacia 
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¿Qué es una vacuna segura? 
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Registro 
Sanitario 

 
ISP 

Seguridad en el ciclo de vida de una vacuna 

Estudios 

Pre-
clínicos 

Estudios 

clínicos 

Farmacovigilancia 
1.- Pasiva 

2.-Activa 

3.-Estudios Post comercialización 

Control de Serie, 
Inspecciones 

Fase post marketing Fase Pre registro  



Instituto de Salud Pública de Chile 

IN
S
T
IT

U
T
O

 D
E
 S

A
L
U

D
 P

Ú
B
L
IC

A
 D

E
 C

H
IL

E
 

 

Fase Pre-clinica (fase 0) 

Estudios in vitro 

Estudios de  eficacia y toxicidad en animales  
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Fase clinica (fase I,II, III)  

Fase I Fase II Fase III 

Parámetros 
farmacocinéticos en 
humanos 

Prueba de concepto 
Escala de dosis 

Eficacia 
Seguridad 

Sanos, jóvenes  Pac. seleccionados con 
la enfermedad 

Pac. seleccionados 
con la enfermedad 

Criterios exclusion 
muy estrictos  

Criterios exclusion 
muy estrictos  

Criterios exclusion 
estrictos  

10-100 100-300 300-3000 
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1era Vacuna Chilena contra el virus sincicial,. 
hombres sanos participarán en ensayos clínicos 

para testear seguridad de esta vacuna 

• Fruto de más diez años de 

investigación 

• Los estudios preclínicos 

en animales resultaron 

exitosos 

• Iniciara fase I en humanos 

• Se estima que en 3 a 4 

años  podría disponerse de 

la vacuna ante la autoridad 

reguladora 
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• Los científicos ya 

probaron el resultado de 

su investigación en 

hámsters y ahora 

apuestan para avanzar 

en pruebas en humano 

• Investigación lleva 7 

años 

• Pasara a pruebas en 

humanos (aprox 5 

personas) 
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  Evaluación de la seguridad de las vacunas.  
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Registro 
Sanitario 

 
ISP 

Seguridad en el ciclo de vida de una vacuna 

Estudios 

Pre-
clínicos 

Estudios 

clínicos 

Farmacovigilancia 
1.- Pasiva 

2.-Activa 

3.-Estudios Post comercialización 

Control de Serie, 
Inspecciones 

Fase post marketing Fase Pre registro  
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Proceso de Evaluación por la Agencia 
Reguladora Nacional en Chile, el ISP 

Verificar y comprobar la calidad y propiedades 
farmacéuticas de producto. 

 

Garantizar la seguridad y eficacia valorando la relación 
beneficio/riesgo. 

 

Establecer, sobre la base de las pruebas y ensayos 
clínicos realizados, las condiciones en que se han de 
comercializar, a fin de garantizar su uso seguro y eficaz. 
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Productos 
Nuevos pre-

registro 
 

 

 

 

 

Disponible en pág web: 
www.ispch.cl 
Actas 
 
 
 
 

Listado productos Nuevos 
aprobados 

 

Nuevos 
Medicamentos 

registrados  
 

 

 

 

 

Proceso de autorización de vacunas por el ISP 

http://www.ispch.cl/
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Folleto de información de vacunas 
 

Tener presente 
• Información proveniente 

de los procesos de 
evaluación.  

 
• Es un documento 

dinámico, que se modifica 
en razón del perfil de 
seguridad 

Información de seguridad: 
 Contraindicaciones 

 
 Advertencias y precauciones 

 
 Reacciones adversas 

 
 Interacciones 

 
 Embarazo y lactancia 
 
 Efectos sobre capacidad conducir 

maquinas 
 



Instituto de Salud Pública de Chile 

IN
S
T
IT

U
T
O

 D
E
 S

A
L
U

D
 P

Ú
B
L
IC

A
 D

E
 C

H
IL

E
 

 

 
Registro 
Sanitario 

 
ISP 

Seguridad en el ciclo de vida de una vacuna 

Estudios 

Pre-
clínicos 

Estudios 

clínicos 

Farmacovigilancia 
1.- Pasiva 

2.-Activa 

3.-Estudios Post comercialización 

Control de Serie, 
Inspecciones 

Fase post marketing Fase Pre registro  
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 Porque son importantes los estudios 
postcomercialización   

Son usadas en poblaciones heterogéneras 
Población con enfermedades concomitantes 
Población utiliza vacunas y medicamentos en forma 

concomitante 
 Uso en mayor número de personas 
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Comparando Estudios clínicos / práctica habitual  

Características Ensayos clínicos Práctica Habitual 

Número de pacientes Pequeño Mucho Mayor 
Duración Corta Larga 

Tipo de pacientes Bien definida  Heterogénea 
Indicaciones Muy definida Menos definida 
Patologías 
concomitantes Sin otras patologías Con otras patologías 
Posibilidad de 
interacciones  Limitadas Amplia 
Dosis y pauta Estandarizada Variable 
Cumplimiento 
terapéutico Controlado Descontrolado 
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Farmacovigilancia de vacunas 

 

Es definida como la ciencia y las actividades relacionadas 
con la detección, evaluación, entendimiento y la 
comunicación de eventos adversos presentados a 
continuación de la inmunización1. 

 

Referencia: 
1.- Definition and Application of Terms for Vaccine Pharmacovigilance, report of CIOMS/WHO 

Working Group on Vaccine Pharmacovigilance. 2011 
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Prevención de 
enfermedades 

Olvido Social del beneficio 
de las vacunas 

Falta de formación en el 
área de las vacunas a 

profesionales de la salud 

Falta de  conocimientos de 
Seguridad en vacuna 

Mitos y teorías de 
conspiración 

Farmacovigilancia 
de vacunas 

Evidencia del perfil de 
seguridad de las vacunas 
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Prevención de enfermedades 

Éxito de la vacunación es justamente, seguir estando 
sano 
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Tratamiento de enfermedades 

Herpes simple Recuperada 
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Olvido Social del beneficio de las vacunas 
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Encuesta Nacional Bimestral, USS 

*Encuesta telefónica 

con representatividad 

en las 15 regiones 

 

Tamaño muestra 

3501 participantes 

4% error muestral 

  

21% 

Olvido Social del beneficio de las vacunas 
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Encuesta Nacional Bimestral, USS 

Olvido Social del beneficio de las vacunas 
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Falta de conocimientos de seguridad en vacuna 

Fuente: Datos encuesta 2017, muestra 341  notificadores  del sistema de FVV 

42% 

26,4% 
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Uso de Tiomersal  
en las vacunas 

Chile, enero 2014 

En 1998 Andrew 

Wakefield publicaría uno 

de los estudios que más 

daño han causado a la 

salud pública mundial. 

catalogada como un 

fraude por el British 

Medical Journal (BMJ) y 

retirada del Lancet. 

 

Mitos y teorías de conspiración 

http://edition.cnn.com/2011/HEALTH/01/05/autism.vaccines/index.html
http://edition.cnn.com/2011/HEALTH/01/05/autism.vaccines/index.html
http://edition.cnn.com/2011/HEALTH/01/05/autism.vaccines/index.html
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Mitos y teorías de conspiración 

¿Si me vacuno contra la influenza estacional, me 
va ha dar influenza por causa de la vacuna? 
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Una relación de confianza… 
Que se basa en datos veraces y transparentes  

Evidencia del perfil de seguridad de las vacunas 
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Evento Supuestamente  Atribuido a la 
Vacunación o Inmunización 

Es un cuadro clínico que ocurre después de la 
inmunización y el cual no necesariamente tiene una 
relación causal con el uso de la vacuna, este evento 
adverso puede ser cualquier signo desfavorable y de 
carácter no intencionado, hallazgo de laboratorio, 
síntoma o enfermedad. 

Referencia: 
Causality assessment manual, WHO 2018. disponible en: https://apps.who.int/iris/bitstream/handle/10665/259959/9789241513654-

eng.pdf;jsessionid=046CB3DE6BA4EC505985ADC498BE23B0?sequence=1 

https://apps.who.int/iris/bitstream/handle/10665/259959/9789241513654-eng.pdf;jsessionid=046CB3DE6BA4EC505985ADC498BE23B0?sequence=1
https://apps.who.int/iris/bitstream/handle/10665/259959/9789241513654-eng.pdf;jsessionid=046CB3DE6BA4EC505985ADC498BE23B0?sequence=1
https://apps.who.int/iris/bitstream/handle/10665/259959/9789241513654-eng.pdf;jsessionid=046CB3DE6BA4EC505985ADC498BE23B0?sequence=1
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ESAVI  

Frecuencia 

Muy rara 
< 0,01% 

Rara 
<0,1%-0,01% 

Infrecuente 
<1%-0,1%  

Común 
<10%-1% 

Muy común 
>10% 

Seriedad 

Seria 

No seria 

Nivel de 
conocimiento 

Esperada  

Inesperada  

Origen del 
ESAVI 

Vacuna 

Calidad 

EPRO 

Ansiedad  

Coincidente 

Clasificación de los ESAVI  

QF. Adiela Saldaña 

Estudios 

clínicos  

Nueva 

información:

Post 

Marketing 
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Clasificación de ESAVI de acuerdo a su 
frecuencia  

  

Referencia: 

1.-Global Manual Surveillance AEFI. 2014 OMS 

2.-P. Duclos, BJ Ward. Measles Vaccines, A Review of Adverse Events, Drug Safety 1998; Dec 19 (6): 435—454 

 

ESAVI muy raro: 

Púrpura Trombocitopenia  asociado a SRP2 : 1/30.000 
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Clasificación de los ESAVI 

De acuerdo a la frecuencia  

  

QF. Adiela Saldaña 

Muy frecuente Dolor en el lugar de la 
inyección (10-60%) 
 

Muy raro  1 caso de SGB por 1 millon de 
vacunados 

Ej: Vacuna Influenza estacional 
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Clasificación de ESAVI según su 
Seriedad1  

 Simple observación 

 Requieren 
tratamiento 
ambulatorio 

 Hospitalización  

 Prolonga la 
hospitalización 

 Pone en riesgo la vida 
del paciente 

 Fatales 

 Discapacidad 
Persistente  

 Defecto o anomalía 
congénita 

No serias  Serias  

Referencia: 

1.-Global Manual Surveillance AEFI. 2014 OMS 
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Esperado 

Dolor de cabeza (54%) 

ESAVI según grado de conocimiento 

Ejemplo: Vacuna Dengvaxia 

La CYD-TDV es la primera 
vacuna contra el dengue que 
ha recibido la autorización de 
comercialización 

2015. 

 

Inesperado 

Dengue hemorrágico  
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Los ESAVI dependiendo su origen 

1  
Reacción 

relacionada 
con la 
vacuna 

EJEMPLO 

Amplio  

Edema de 
extremidades 

posterior a 
inmunización 
con vacuna 

DTP. 

 

2 
Reacción 

relacionada 
con 

problemas 
de calidad 

EJEMPLO 

Falla en 
manufactura, 
produccion 

de lotes 
inactivados 
de vacunas, 
dejando a la 

población 
expuesta   

3 
Reacción 

relacionada 
con errores 

Programáticos   

EJEMPLO 

Transmisión de 
infecciones 

producida por 
contaminación 

de envases 
multidosis 

4 
Reacción 

relacionada 
con ansiedad 

EJEMPLO 

Sincope 
vasovagal en 
adolescentes 
posterior a la 
inmunización 

 

5 
Evento 

coincidente  

EJEMPLO 

Fiebre causada 
por infección 

concomitante y 
no por la 

vacunación.  

Referencia: 

1.-Definition and Application of Terms for Vaccine Pharmacovigilance Report of CIOMS/WHO Working Group on Vaccine 

Pharmacovigilance. 2012 
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1.-Reacción relacionada con la vacuna 

Vacuna BCG- Linfadenitis 

Se describe 1 caso cada 

1.000-10.000 

 

Chile corte aprox. 210.000 

nacidos en una cobertura 

90% con vacuna BCG 

 

Debiera esperarse una 

tasa de 19 a 189 casos de 

Linfaadenitis 

 

 

 

 

 

Referencias: 

1.-Information sheet WHO, BCG vaccine 

2.-Chan, W. M., Kwan, Y. W., & Leung, C. W. (2011). Management of Bacillus Calmette-Guérin Lymphadenitis 卡介苗淋巴
腺炎的處理. HK J Paediatr (new series), 16(2), 85-94. 
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1.-Reacción relacionada con la vacuna 

Factores que inciden en el aumento de 

aparición de casos de Linfadenitis 

 

a) Factores del paciente 

Inmunocomprometidos 

 

b) Factores de administración 

Adm Subcutánea, mayores dosis adm. 

 

c) Factores de la vacuna 

Cepa de la vacuna 

 

 

 

 

 

Referencias: 

1.-Information sheet WHO, BCG vaccine 

2.-Chan, W. M., Kwan, Y. W., & Leung, C. W. (2011). Management of Bacillus Calmette-Guérin Lymphadenitis 

卡介苗淋巴腺炎的處理. HK J Paediatr (new series), 16(2), 85-94. 
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2.-Reacción relacionada con problemas de 
calidad 

Referencias: 

1.-https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC1383764/pdf/0156.pdf. 
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3.-Reacción relacionada con Errores 
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4.-Reacción Ansiedad 
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4.-Reacción Ansiedad 

Instituto Nacional de Salud en Colombia 
 

• Estudio de Brote                                     ENFERMEDAD PSICOGENICA                                                                                                                  
• Estudio de Casos y Controles 
 

Referencia: 

1.- http://www.ins.gov.co/  

http://www.ins.gov.co/Enfermedad psicgena masiva/Informe Ejecutivo Brote El Carmen de Bolivar.pdf


Instituto de Salud Pública de Chile 

5.-Evento coincidente 

• Fue notificado como 
equimosis, lesiones orales 
ulceradas y glositis. 

• 1 día posterior a la 
administración de las 
vacunas SRP, 
antineumocóccica y 
antimeningócoccica. 
 

• Dx. Quemadura en región 
perioral e intraoral. 
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¿Cómo notificar ESAVI? 

 
 
 
 
 
 
 

Sistema de notificación ESAVI online  
http://esavi.minsal.cl/ 
 
• Clave por establecimiento 
• Se coordina acceso con encargad@ vacunatorio 

epidemiologia o IIH 
• Se solicita a encargada PNI SEREMI 

 
 
 
 
 
 
 

Sistema Red RAM 
http://sistemared-ram.ispch.gob.cl/farmacovigilancia/Login.aspx 

 
• Clave por notificador 
• Se coordina acceso con encargado FV del 

establecimiento 
• Se solicita inicialmente al ISP 

Sistema Manual  
Reporte en formato Word 
• Formulario descargable en 

http://www.ispch.cl/anamed_/farmacovigilancia_1/nram 

• Enviar al correo: esavi@ispch.cl 

http://esavi.minsal.cl/
http://sistemared-ram.ispch.gob.cl/farmacovigilancia/Login.aspx
http://sistemared-ram.ispch.gob.cl/farmacovigilancia/Login.aspx
http://sistemared-ram.ispch.gob.cl/farmacovigilancia/Login.aspx
http://www.ispch.cl/anamed_/farmacovigilancia_1/nram
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Todos los profesionales de la salud debemos notificar las 

RAM/ESAVI serias dentro de 72 horas y las no serias dentro de 
30 días 

 

 
 

Alcance regulatorio en relación a la notificación de 
RAM y ESAVI 

 
En Chile es Obligatorio notificar ESAVI!! 

Decreto Supremo Nº3, 2010 
(artículos 216 al 220) 

Guía vacunación segura 
MINSAL, 2013  
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Priorización de la notificación  

• ESAVI serios 

• ESAVI no conocidos 

• ESAVI relacionados a vacunas de 
reciente comercialización 

• De interés clínico 

• Aumento de frecuencia  
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Detección 

Notificación 

Análisis 
preliminar 

Seguimiento del caso  

Análisis 

Flujo notificación de ESAVI 

1 

3 

2 

4 

5 

Instituto de Salud 
Pública  

Notificador, PNI, SEREMI, SS 

Análisis casos individuales, 

descriptivos 
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Nivel intermedio  

Nivel local 

Flujo de notificaciones  ESAVI en Chile  

http://esavi.minsal.cl/ 

Instituto de Salud 
Pública 

 
Programa de 
Inmunizacion 

 

Programa de 
Inmunizacion 
 

 

Feedback 

Investigacion 
  

 

 

Profesionales de la salud  

Industria Farmacéutica 
Comité de expertos 

Nivel nacional  

87-90% 

7-9% 

3-5% 
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Programa de Control de Serie   
(liberación de lotes)  

• Lo realiza el Laboratorio Nacional de Control, de 
ANAMED, ISP. 

• Mandato legal, establecido en el DS°3/2010. 

• Se realiza a todos los productos biológicos (vacunas, 
sueros , hemoderivados, biotecnologicos, hormonas, 
antibioticos, otros).  

• Verificar el cumplimiento de las especificaciones de 
calidad y seguridad autorizadas para cada lote de 
vacuna importado al país.  
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Programa de Control de Serie   
(liberación de lotes)  

  
 

• Evacuación del protocolo  de 

resumen de producción.  

• Revisión del certificado de 

liberación emitido por ARN país de 

origen. 

• Revisión certificado de  análisis de 

lote y especificaciones del 

producto terminado. 

• Revisión de mantención de 

condiciones de almacenamiento 

autorizadas 

Se realizan ensayos al producto final  

Liberación 
de lote  

Revisión 
bibliográfica  

Revisión 
experimental   
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Control de Serie   
(liberación de lotes)  

  
 

Información 
generada de 
la liberación 

de lote   

Productos 
ilícitos o 

falsificado   

Reporte de 
reacciones 
adversas  

ESAVI 

Denuncias 
internacion

ales de 
fallas de la 

calidad  
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Control de serie o liberación de lotes  

www.ispch.cl 
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 Fiscalización (Inspecciones) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

                                                                          

• Buenas practicas de manufactura . 

• Denuncia a la calidad. 

• Denuncia por incumplimiento de turnos de farmacia 

• Inspecciones sanitarias de farmacias, botiquines y almacenes 

de farmacia. 

• Autorización de instalación/funcionamiento 

• Detección y combate de falsificados e ilegítimos. 

• Toma de muestras (control de estantería, biofarmacia). 

• Verificación de normativa (cadena de frio, ley de aduana, 

etc). 

• Evaluación del primer lote. 

• Evaluación de los reclamos recibidos por los titulares. 

• Fiscalización en FV 

 
 http://www.ispch.cl/anamed_/fiscalizacion/tipos 

http://www.ispch.cl/anamed_/fiscalizacion/tipos
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Fiscalización (Inspecciones) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

                                                                          

www.ispch.cl 

Sospecha de productos falsificados Denuncias de calidad  
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Gracias!! 
QF. Ma Alejandra 

Rodríguez   

mrodriguez@ispch.cl 


