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NOTA TECNICA N° 06/2012/COBIO/GESEF/GGMED/ANVISA-MS

Orientacdes a respeito da alinea p, do item 1, mexé
da Resolucéo - RE 1170, de 19 de Abril de 2006a¢3el
de farmacos cujos estudos de Biodisponibilidadatiel

/ Bioequivaléncia devem ser conduzidos em paciestes
atender a aspectos técnicos especiais.

1. Esta Nota Técnica traz orientacdes a respeitoidaaap, do item 1, do Anexo da Resolucao -
RE 1170, de 19 de Abril de 2006.

2. Estudos de Biodisponibilidade relativa/Bioequivaié@n(BD/BE) com farmacos constantes no
anexo | devem ser conduzidos em pacientes pertiscarpopulacdo alvo do medicamento em
estudo, que estejam em tratamento de alguma petoftaya a qual o medicamento de
referéncia é indicado, conforme sua bula. Estesdestdevem ainda atender aos aspectos
técnicos descritos nessa nota.

3. Esta nota ndo exime os pesquisadores da respadadbite avaliarem o potencial toxicoldgico
dos farmacos ao planejarem estudos de BD/BE, estajando estes relacionados no anexo |.

3.1. Com base nesse potencial toxicolégico os pesquisaddevem decidir sobre a
participacdo de pacientes ou voluntarios sadiogd@a mais adequada para ser empregada
no estudo.

4. Gréavidas ou lactantes ndo devem participar doslesiu

4.1.Quando aplicavel, devem ser prescritos métodos raaeyitivos e/ou selecionadas
voluntarias com esterilizacao definitiva.

5. Em caso de participacédo de pacientes com distegqaemas terapéuticos de dose, devem ser
administradas unidades farmacotécnicas de mesncamoacao.

5.1.Caso o numero de unidades farmacotécnicas a seniaftato seja incompativel com o
uso normal da medicacgéao, o paciente ndo devedarda no estudo.

5.2.0 modelo estatistico adotado deve considerar aedifa de doses administradas aos
pacientes.

6. Devem ser incluidos nos estudos preferencialmextieptes em esquema de monoterapia.

6.1.Em caso de uso de medicacdo concomitante, esta efae presente em ambos 0s
periodos.

7. Para estudos cruzadagdssover) a dose de um mesmo paciente deve ser a mesnaoisos
periodos, ndo sendo permitida a normalizacdo de dos



8. O estudo pode ser conduzido em dose Unica ou dudéplas.
8.1.Deve ser utilizado preferencialmente o desenho@se dnica.

8.2.0 regime terapéutico (posologia) dos pacientesdede ser alterado para fins de estudos
de BD/BE.

8.3. O paciente que tiver seu regime terapéutico altedadante o estudo devera ser excluido.

8.4.Em estudos com doses multiplas deve ser assegaralitencdo do estado de equilibrio
antes das coletas das amostras.

8.5.Em estudos com doses multiplas o tempo de inict addetas deve ser 0 mesmo nos
diferentes periodos.

9. Em estudos com desenho paralelo deve ser feittandemmento dos pacientes nos grupos teste
e comparador considerando o estagio e o tipo adogéd, 0 historico do tratamento e o regime
de dose.

10.0 delineamento do protocolo e a conducdo do estlel@m considerar as adverténcias,
precaucgdes, contraindicacdes, interagcdes medicassxteventos adversos esperados e outras
informacdes constantes na bula do medicamentdel@neia.

10.1. Os estudos devem ter acompanhamento especifico gmraventos adversos
potenciais de acordo com o farmaco e, sempre quess&io, devem incluir procedimentos
adicionais de monitoramento dos voluntarios, cofagnna seguranca.

10.2. Todos o0s eventos adversos devem ser avaliados dab @a Intensidade (Leve,
Moderada ou Intensa/Severo), Seriedade (Grave ouGyave), Previsibilidade (Previsto
ou imprevisto), Relacdo com a droga do estudo (fe&arionado, Improvavel, Possivel,
Provavel ou Relacionada), Evolucdo (Recuperado,uptgado com sequelas, Nao
recuperado, Fatal ou Desconhecido) e Intervencaediddmentosa, Acompanhamento
clinico, Repeticdo de exame, Internacdo ou Encaani@mto).

11.Para os estudos com farmacos listados no anexandg a etapa clinica for realizada no Brasil,
€ autorizada a utilizacdo de unidades hospitala@escertificadas em boas praticas de BD/BE
pela ANVISA.

11.1. As unidades hospitalares supracitadas deverdodsstmtamente regularizadas junto
a Vigilancia Sanitéaria local.

11.2. O estudo devera ser conduzido por centro de BD/®Eddmente certificado, que
devera assegurar o cumprimento integral das Baag#®s Clinicas e Laboratoriais durante
todo o estudo.

12.Para os estudos com farmacos listados no anexamdg a etapa clinica for realizada fora do
Brasil, unidades hospitalares ndo certificadas eas bpraticas de BD/BE pela ANVISA
somente poderao ser utilizadas mediante autorizagéta da ANVISA.



ANEXO |

Lista de farmacos cujos estudos de biodisponibilidke / bioequivaléncia devem ser
conduzidos em pacientes.

azacitidina

clorambucila

clozapina

doxorrubicina

etoposideo

everolimo

felbamato

ganciclovir

gosserrelina

leuprorrelina

melfalana

mercaptopurina

nabilona

nilutamida

temozolomida

testosterona

topotecano

triptorelina

vorinostat




