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	MINISTÉRIO DA AGRICULTURA, PECUÁRIA E ABASTECIMENTO

DEPARTAMENTO DE SAÚDE ANIMAL
COORDENAÇAO GERAL DE MEDICAMENTOS VETERINÁRIOS

COORDENAÇÃO DE PRODUTOS VETERINÁRIOS

DIVISÃO DE REGISTRO DE PRODUTOS VETERINÁRIOS



	ROTEIRO PARA ANÁLISE DE ESTUDOS DE EFICÁCIA ANTIMICROBIANA - ESTUDO CONTROLADO COM INFECÇÃO NATURAL
VERSÃO II – 17/01/2020


	Interessado
	

	Solicitação nº
	
	Nome do Produto
	

	Espécie
	
	Via de administração:
	

	Veículo
	
	Partida
	

	I
	REFERÊNCIAS

	1
	Instrução Normativa nº 26, de 09 de julho de 2009.

	2
	Guideline for the demonstration of efficacy for veterinary medicinal products containing antimicrobial substances - EMA/CVMP/627/2001-Rev.1 

	3
	Guideline for the conduct of efficacy studies for intramammary products for use in cattle - EMA/CVMP/344/1999-Rev.1 

	4
	Guideline on Pharmaceutical Fixed Combination Products - EMEA/CVMP/83804/2005  

	5
	Good Clinical Practices - VICH GL9 (GCP) June 2000 

	II
	INFORMAÇÕES GERAIS

	1
	Selecionar o que item que corresponde:

(  ) O estudo foi feito com partida cujos documentos de produção constam no processo analisado;

(  ) Foi apresentada declaração do RT informando que a partida utilizada no estudo possui a mesma fórmula quali-quantitativa objeto do registro ou da alteração de registro;

(  ) O produto utilizado no estudo difere do produto objeto do pleito apenas em relação à concentração do princípio ativo, mas a concentração final após a mistura com a ração ou água é a mesma do produto objeto do pleito.



	2
	Selecione o tipo do produto:

(  ) Para uso interno, com absorção e distribuição sistêmica (oral, parenteral, etc)

(  ) Para administração intramamária

(  ) De uso oral, com ação exclusiva na luz intestinal

(  ) Para aplicação no ambiente

(  ) Para administração tópica (otológico, colírio, pele, etc)

(   ) Outro : especificar



	III
	DADOS GERAIS DO ESTUDO
	Sim
	Não
	N.A

	1
	a) Local de realização:
b) Pesquisador responsável:

c) Data de realização do estudo:

Observações:

	
	
	

	2
	O estudo foi aprovado por uma CEUA cadastrada no CONCEA, conforme determina o inciso II do artigo 10 da Lei 11794/2008?  (no caso de estudos realizados no Brasil).
	
	
	

	3
	O(s) centro(s) de pesquisa(s), responsáveis pela etapa in vivo dos estudos, possui(em) o(s) registro(s) no CONCEA?
	
	
	

	4
	Foi apresentado o comprovante de cadastramento do projeto de pesquisa no CIUCA (Cadastro das Instituições de Uso Científico de Animais)?
	
	
	

	5
	Os parâmetros clínicos e/ou laboratoriais utilizados como critérios de inclusão e exclusão dos animais no estudo foram adequados levando em consideração o propósito do estudo e as indicações pensadas para o produto?


	
	
	

	6
	O “n” amostral foi justificado, conforme a exigência contida no parágrafo 5º do artigo 4º da Instrução Normativa 26 de 09/07/2009?

Informar o número total de animais incluídos no estudo: (            )

Informar o número de animais incluídos no grupo tratado: (             )


Informar o número de animais incluídos no grupo controle (             ) 



	
	
	

	7
	Foi esclarecido como foi feita a seleção dos animais destinados ao grupo controle e ao grupo tratado de modo a evitar qualquer tipo de viés no estudo?

	
	
	

	8
	Todos os animais (controle e tratado) tiveram diagnóstico clínico da doença/infecção antes do tratamento? 
Obs.: Como regra geral o delineamento do estudo deve incluir amostragem bacteriológica antes (como critério de inclusão no estudo e comprovação da doença) e após o fim do tratamento (para comprovar a eficácia do produto). No caso de alegações terapêuticas, o tratamento só pode ser iniciado após o estabelecimento de sinais clínicos. O tempo de seguimento e avaliação de cada grupo de animais após o fim do tratamento deve ser devidamente justificado.

	
	
	

	9
	Todos os animais (controle e tratado) tiveram diagnóstico laboratorial (isolamento do patógeno) antes do tratamento? 

	
	
	

	10
	Os grupos tratado e controle apresentavam a homogeneidade necessária, considerando as variáveis clínicas e/ou laboratoriais avaliadas, para garantir a adequação do n amostral utilizado? 

Obs: Heterogeneidade inter-grupo ou intra-grupo pode inviabilizar a análise ou exigir um n amostral muito maior.


	
	
	

	11
	O produto foi administrado respeitando-se as informações preconizadas na rotulagem no que se refere ao modo de preparo, via e forma de administração e dosagem?

Atenção!  Para cada indicação solicitada, a eficácia deve ter sido avaliada na menor dose preconizada. 

	
	
	

	12
	Foi apresentada referência de literatura que justifique a dose/posologia utilizada?

	
	
	

	13
	Caso a resposta anterior seja NÃO, foi apresentado um “estudo de determinação de dose”?

	
	
	

	14
	Caso a dosagem seja calculada por Kg de peso do animal, há evidências de que os animais foram pesados e identificados corretamente?

Obs. Estimativas de peso não são aceitas.



	
	
	

	15
	No caso de comprimidos ou formas passíveis de partição, o tamanho do comprimido ou dose unitária é compatível com o peso mínimo indicado na bula?


	
	
	

	16
	No caso de possibilidade de partição de comprimido, há evidência de que ele seja sulcado?


	
	
	

	17
	Foi feito estudo de homogeneidade de conteúdo por fração?


	
	
	

	18
	Foi observada diferença estatística entre os grupos após o tratamento considerando os parâmetros clínicos e/ou laboratoriais, especialmente pela eliminação do patógeno no grupo tratado?

Atenção! Existem situações onde não se exige eliminação total do patógeno após o tratamento e nesse caso a empresa deverá apresentar justificativas devidamente referenciadas.

 
	
	
	

	19
	Caso o produto seja composto por uma associação de agentes antimicrobianos, a empresa apresentou estudo in vitro que comprove o sinergismo?


	
	
	

	20
	Caso o produto seja composto por uma associação de agentes antimicrobianos com substância ativa de outra classe farmacológica (exemplo, anti-inflamatório), a empresa demonstrou a eficácia de cada droga em particular bem como a vantagem da associação?

Atenção: Deve ser preenchido um roteiro de análise para cada estudo de eficácia apresentado, no caso de associação de princípios ativos.
    
	
	
	

	21 
	Caso o produto tenha indicação de “longa ação” ou “ação prolongada” foi feito estudo que comprove essa alegação conforme exige o artigo 15 da Instrução Normativa nº 26, de 09/07/2009?



	
	
	

	22
	O estudo apresentado foi adequado e suficiente para subsidiar as informações contidas na rotulagem  no que diz respeito às espécies/categorias animais para as quais o produto é indicado, às doenças/agentes etiológicos, à posologia e ao modo de usar?

	
	
	

	23
	As informações contidas nas abas da solicitação de registro (especialmente Indicação de Uso e Modo de Usar) estão coerentes com aquelas que constam no relatório técnico e nos modelos de rotulagem anexados?

	
	
	


Considerações Finais:
O MAPA poderá solicitar documentos adicionais para comprovação das informações contidas no presente roteiro em cumprimento ao que determina o Inciso VIII do Art. 80 do Decreto 5053/2004:
“Art. 80. Ao agente da fiscalização, para o exercício das suas atribuições, são asseguradas as seguintes prerrogativas:

...
VIII - ter acesso a todos os documentos e informações necessários à realização de seu trabalho;”
