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Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria

NOTA TECNICA N° 06/2014/CETER/GGMED/SUMED/ANVISA-MS

Esclarecimentos sobre estudos de
biodisponibilidade relativa para demonstracio
de interacio farmacocinética para fins de
registro de Associacoes em Dose Fixa

O Guia para Registros de Novas Associacoes em Dose Fixa (ADF), publicado pela Anvisa
em 2010, estabelece as situacdhes em que obrigatoriamente as possiveis interacoes
farmacocinéticas entre os principios ativos deverdo ser demonstradas por meio da conducao
de estudos de biodisponibilidade relativa.

Estudos de Dbiodisponibilidade relativa realizados para determinar a interacao
farmacocinética entre fiarmacos devem ser conduzidos utilizando os medicamentos de
referéncia administrados concomitantemente versus os medicamentos de referéncia
administrados isoladamente. E sugerida a realizacio de estudos independentes para a
avaliacao da interagiao farmacocinética em cada farmaco associado (por exemplo, no caso de
uma ADF contendo dois farmacos seriam necessarios dois estudos: RiRz x Ry e RiRax Ry).

Tais estudos deverdo ser submetidos para andlise da Coordenacio de Equivaléncia
Terapéutica (CETER/GGMED/SUMED/ANVISA) por meio de aditamento, através do
codigo de assunto 557.

O requisito estatistico para demonstracao de bioequivaléncia — que estabelece que os valores
extremos do intervalo de confianga de 90% da razdo das médias geométricas (ASCy. teste/
ASCy, referéncia € Cpax teste/Crax referéncia) forem maiores que 0,8 e menores que 1,25 —
pode nao ser aplicivel para esse tipo de estudo devido &s possiveis interacdes nos
parametros farmacocinéticos que as drogas podem exercer entre si.



5. Estudos de biodisponibilidade relativa deverdo seguir as normas e guias vigentes da Anvisa
que regulamentam o tema.

6. Os centros responsdveis pela condugdo desses estudos deverdo ser certificados, conforme
disposto pela legislacao em vigor.

7. As empresas possuem o prazo de 90 dias a partir da data de sua publica¢do para se
adequarem ao disposto nessa Nota Técnica.

GUSTAVO MENDES LI SANTOS
Coordepddor de Equivaléncia Terapéutica
CEXER/GGMED/SUMED/ANVISA
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