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Perguntas e Respostas referentes a inser¢ao,
alteracao ou exclusao de farmacos das Listas 1 e 2

Este documento expressa o entendimento da Anvisa sobre as
normativas que dispdem sobre a escolha de parametros do estudo
de bioequivaléncia, com definicdo da administracdo do farmaco em
jejum ou sob alimentacdo e sobre a escolha do analito a ser
guantificado na etapa bioanalitica, com o objetivo de esclarecer o
setor regulado sobre alguns pontos frequentemente questionados. O
documento ndo confere ou cria novas obrigacdes, devendo ser
utilizado por agentes publicos e privados como referéncia para
cumprimento legislativo. Este documento serd constantemente
atualizado por meio da inclusdo de novos questionamentos, com
suas respectivas respostas. A cada atualizacdo serd publicada uma
nova versao do documento, com atualizacdo da data de publicacao.
As empresas interessadas no assunto devem consultar sempre a area
de equivaléncia terapéutica, disponivel no site da Anvisa, para obter
a versao mais recente do documento.
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Agincia Naconal de Vigitincla Sanitinia

1. ESCOPO

Este Documento tem o objetivo de expor o entendimento da Agéncia
sobre as normativas que dispdem sobre as Listas 1 e 2 e esclarecer sobre
alguns pontos frequentemente questionados.

Neste Documento estdo incluidos questionamentos relacionados a:
1. Escolha da forma de administracao do medicamento durante a
conducao do estudo de bioequivaléncia;
2. Observacdao do analito a ser quantificado durante a etapa
bioanalitica.

2. INTRODUCAO

Conforme a RE 1170/2006, devem ser realizados estudos com alimentacdo
nos seguintes casos: formas farmacéuticas orais de liberacdao prolongada
ou controlada (adicionalmente ao estudo em jejum); formas
farmacéuticas orais de liberacao retardada, que apresentam revestimento
gastro-resistente, quando houver indicacdo na Lista 1- Forma de
Administracdo (acessivel no portal da Anvisa); formas farmacéuticas orais
de liberacao imediata cujos farmacos tenham a absorc¢ao influenciada pela
presenca de alimentos, resultando em alteracdes clinicamente
significativas e na indicacdao de administracio do medicamento com
alimentos.

Ademais, este documento legal ressalta que em geral, a bioequivaléncia
deve ser baseada no farmaco inalterado. A nao quantificacao do farmaco
inalterado sé sera aceita nos casos em que sua concentracao nao puder
ser adequadamente determinada por limitagcdes analiticas ou devido a
rapida biotransformacdo. Quando houver metabdlito ativo (equipotente
ou mais ativo que o inalterado), formado por metabolismo pré-sistémico,
gue contribua para a eficacia e seguranca do produto e nao haja
informacdes na literatura cientifica, ou esta indique a necessidade da
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qguantificacdo do farmaco inalterado e do metabdlito, o protocolo de
estudo podera ser submetido para avaliagdo prévia da Anvisa. No
protocolo devera ser definido em qual analito a bioequivaléncia sera
estabelecida, observando as recomendacdes da Lista 2 - Analito para
Estabelecimento da Biodisponibilidade Relativa/Bioequivaléncia (acessivel
no portal da ANVISA).

O objetivo deste documento é esclarecer sobre situacdes em que o
farmaco ndo esta descrito nas Listas 1 e 2, mencionadas acima.

3. PERGUNTAS FREQUENTES

a) Pergunta: A quais medicamentos contendo o fdrmaco a Lista 1 se
refere?
Resposta: A Lista 1 se refere somente as formulagdes de liberacao
imediata.

b) Pergunta: Como solicito inclus@o, excluséo ou alteragdo do fdrmaco
presente na Lista 1 ou 2?
Resposta: A solicitacdo deverda ser realizada via Sistema de
Atendimento (SAT; ou “Fale Conosco”), descrevendo no corpo do
guestionamento o direcionamento para a CETER. Neste SAT
deverdo estar resumidas as principais caracteristicas que impactam
o desenho do estudo de bioequivaléncia: local de administracao,
local de acdo, sal ou base do farmaco, forma de liberacao (imediata,
prolongada, retardada), informacgdes quanto a linearidade do ativo,
para fins de bioisencdo ou outros, caso a empresa possua. A
empresa também deve apresentar proposta para inclusao nas listas
1 e 2, ou seja, a forma de administracdo do medicamento (jejum
e/ou sob alimentacdo) e analito a ser quantificado. Deverdo estar
anexados ao referido SAT as referéncias bibliograficas completas
sobre a forma de administracdao, analito e linearidade, que
embasaram a conclusao da empresa sobre o tema. A bibliografia
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encaminhada poderda estar em qualquer formato de arquivo aceito
pelo Sistema de Atendimento, inclusive pasta “zipada”, com
tamanho maximo de 1 MB por arquivo. Apenas em caso de
insucesso, 0s anexos poderdao ser enviados por e-mail:
equivalencia.terapeutica@anvisa.gov.br.

c) Pergunta: Qual é a frequéncia de atualizagdo das Listas?
Resposta: As Listas tendem a ser atualizadas uma vez ao més.

4. LEGISLACOES IMPORTANTES

Lista 1

Ementa: Forma de Administracdo (medicamentos de liberacao
imediata), de acordo com a Resolucdo - RE n2 1.170, de 19 de abril
de 2006.

Lista 2

Ementa: Analito para Estabelecimento da Biodisponibilidade
Relativa/Bioequivaléncia, de acordo com a Resolu¢do RE n? 1.170,
de 19 de abril de 2006.

RE 1170, de 19 de abril de 2006
Ementa: Determina a publicagdo do Guia para Provas de

Biodisponibilidade Relativa/Bioequivaléncia de Medicamentos.

Sistema de Atendimento

Informagdo: Area do portal da Anvisa para contato com os agentes
reguladores.

5. GLOSSARIO

ANVISA- Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria


http://portal.anvisa.gov.br/registros-e-autorizacoes/medicamentos/produtos/bioequivalencia-e-biodisponibilidade/listas
http://portal.anvisa.gov.br/registros-e-autorizacoes/medicamentos/produtos/bioequivalencia-e-biodisponibilidade/listas
http://portal.anvisa.gov.br/legislacao/?inheritRedirect=true#/visualizar/27882
http://portal.anvisa.gov.br/legislacao/?inheritRedirect=true#/visualizar/27882
http://portal.anvisa.gov.br/fale-conosco
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CETER — Coordenacao de Equivaléncia Terapéutica
RE — Resoluc¢ao
SAT — Sistema de Atendimento



