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BIOEQUIVALENCIA
SITUAGAO ATUAL DOS PAISES
LATINOAMERICANOS

Silvia Storpirtis
« Profa a A iada da Faculdade de Ciéncias a;é)z

Farmacéuticas - Univeréidade de Sao Paulo

* Coordenadora do Comité Técnico Temético de Equivaléncia
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O conteudo desta
apresentacdao é de
responsabilidade da

ministrante, assim
como as interpretacoes
e comentdrios sobre o
tema.

od

« WHO Expert Committee on Specifications for
Pharmaceutical Preparations — elaboragcao de
guias relativos a qualidade de medicamentos.

* 1.999 — Publicacdo do documento “Marketing
Authorization of Pharmaceutical Products with
Special Reference to Multisource (Generic)
Products: a Manual for a Drug Regulatory

Authority”.

» 92 Conferéncia Internacional das Autoridades
Regulatorias (ICDRA) — OMS é estimulada a
elaborar guias para colaborar com a
harmonizacdo da regulamentacdo farmacéutica.
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DEFINICAO DA MISSAO DO GT/BE

“Contribuir com a Harmonizacdo de
Critérios de Bioequivaléncia para a
Promocdo da Intercambialidade de
Medicamentos nas Ameéricas” ”Iﬁ%}*

Estratégias Regionais para @
implementacdo da BE: Normas,=—==

Guias, Medicamentos de Referéncia,
Recursos Financeiros.




PLANO DE TRABALHO - GT/BE

*+ Andlise da situacdo sobre a E/M
Bioequivaléncia nos paises % (
da regido

» Avaliacdo da realidade das ARN

» Organizacdo de semindrios regionais

sobre Bioequivaléncia e temas
relacionados

15/9/2011

ATIVIDADES - GT/BE

* Elaboracdo de um diagndstico
sobre a situagcdo dos paises da regidao

» Verificacdo da necessidade de
capacitacdo de recursos humanos e de
avancos na elaboracao de normas
sobre BD e BE

« Em 2.000 - EUA, Canada, México e Brasil
- normas publicadas

DESAFIOS PARA A HAH:MONIZAQ;&O
EM BIOEQUIVALENCIA
NA REGIAO

» Comparadores (referéncias regionais)

* Fortalecimento das ARN fA\

* Programas de capacitacao \\\\\E\

» Implementacdo de Centros de BE ,gg

* Recursos financeiros




ELABORACAO DE DOCUMENTO

Documento com recomendacgbes para
a realizacdo de estudos de BE,
considerando as possibilidades de
bioisencées e a necessidade de
priorizacdo dos estudos de o)
acordo com o risco sanitdrio: \W\

9, |
\

- Experiéncia da Argentina: alto,\rjziiﬁ\
intermediario e baixo risco "
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DOCUMENTOS DA OMS

“Multisource (generic) pharmaceutical
products: guidelines on registration
requirements to establish

interchangeability””
- Anexo 7 - WHO Technical Report Series, n®937, 2.006

“Proposal to waive in vivo BE
requirements for WHO Model List of
Essential Medicines immediate-release
solid oral dosage forms”

— Anexo 8 - WHO Technical Report Series, n°937, 2.006

AN

1. Adotar os documentos da OMS.

DECISOES - GT/BE

2. Documento do GT/BE:

Estratégias para a implantacdo dos
estudos de Bioequivaléncia,
considerando a situacdao dos paises da
regiao.




DOCUMENTOS - GT/BE
www.paho.orq

Science based criteria for BE in vivo and in
vitro, biowaivers and strategic framework for
implementation - 2.008

Implementation of BE studies in the Americas
Diagnostic I, 2.004

Diagnostic on Implementation of BE studies - I,
2.000

Educational Activities
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BA/BE Training Modules (FDA)

Module 3 || Module 4
Data Analysis
In Vivo Methods and Reporti

i

Clinical Trial Protocols Statistical Analysis
(In vitro and In vivo)

Pharmacokinetic
and Statistical
Software

Assay Methods

Waiver of in vivo
BA/BE Studies

Report Format
(Written and Electronic)

SEMINARIOS

“Taller Regional de Biodisponibilidad
y Bioequivalencia — Modulos 1y 2”

1. CARACAS - VENEZUELA - 2.001
Facultad de Farmacia - Universidad Central de Venezuela

2. SAN JOSE - COSTA RICA -2.002
Facultad de Farmacia - Universidad de Costa Rica

SEMINARIOS REGIONAIS NOS PAISES SEDE
DAS REUNIOES DO GT/BE

Meéxico, Guatemala, Panama e Uruguai
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2" EQUIVALENCIA TERAPEUTICA
PAHO-WHO (BE Working Group)

*  PANDRH - Approved
Document:

WORKING GROUP ON 3E.

FraseuonE ros uo AT on o gy e R s “Framework for
implementation

of Equivalence
Requirements

for Pharmaceutical
Products”

‘Docament aparove inthe ¥ Costesence Sor Jreg Fegalatorny Hirmonzatice

- V Conferéncia
PANDRH - 2.008

Novenber 1008

‘Contants

PRESENTATION.. .- 4

I. BACKGROUND QF PANDRH AND WG /Bl

E> I ECEENGE-BARED BE CRATERIA....
.

-

3. Reporting of Results.

. 4 i il Yool

E:> ILL  STRATEGIC FRAMEWORK FOR IMPLEMENTATION ... 10

2. ai itaria Fur Priaei APl= Raquiring En Wive
Fopeimbemre Sbradine "

3. Requirements of keequivalence Stadies in Selerted Countries..._

4. Model o determine welghted score for the dedsion-making.........

5. Dacisicn Tree for [ i i Studies i 1

6.t Sadlnct Enenpmrtnr Brndists =

7. Decision Tree for Selecting Praduct =

IV, CONCLUSION . ... - =

v. Rl

ANNEX L: COUNTRY CASES ON REGULATING EQUIVALENCE ........20

ANNEX 2: MODEL OF FORMAT FOR REFORTING RESULTS. ..

SITUAGAO MUNDIAL - 3 ABORDAGENS*

OUTROS PAISES

+ NAO DISPOEM DE
NORMA PARA GENERICOS

ESTADOS UNIDOS e
CANADA

+ REQUEREM DEMONSTRACAO
DA EQUIVALENCIA TERAPEUTICA
(IN VIVO/ IN VITRO) PARA
REGISTRO DE MEDICAMENTOS
NAO INOVADORES (GENERICOS)

+ ALGUNS EXIGEM BE OU
DECLARACAO DE

INTERCAMBIALIDADE (IN
VIVO ou IN VITRO)

+ ALGUNS USAM O
CONCEITO DE PAIS DE
REFERENCIA (PROCESSO
ABREVIADO) - REGISTRO
COMO SIMILAR

MEXICO e BRASIL

- NORMA PARA REGISTRO DE
GENERICOS

« REGISTRO DE SIMILARES NAO
INTERCAMBIAVEIS

* Giarcovich & Bolarios, 2010.




SITUACAO DOS PAISES LATINOAMERICANOS
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» Argentina - Disp. N°3185/1999 - ANMAT

Brasil - Resolugdo N°391/1999 - ANVISA - MS

Chile - Res. N°726 e 727/2005 - Ministério da Salde
Colémbia - Res. N? 1400/2001 - Ministério da Saude
Costa Rica - Dec. Pres. N2 32470-S/2005

Cuba - Reg. N2 18-07 - Ministério da Saude

México - Norma - NOM-EM-003-SSA1-1998

Panama - Res. N2 081/2005 - Ministério da Satde
Uruguai - Dec. Pres. Intercambiabilidad - 2008
Venezuela - Normas de la Junta Revisora de
Productos Farmacéuticos (Jan 1999) e

Res. N2 38.499/2006 - Ministério da Saude

Peri e Equador - Norma de Equivaléncia Terapéutica
em avaliacao pelo Ministério da Saude

.

.

.

.

.

SITUACAO DOS PAISES LATINOAMERICANOS
Publicacdo de Normas relacionadas a
Bioequivaléncia - Equivaléncia Terapéutica

1998 1999 2001 2005 2006 2007 2008

Argentina Costa Rica
Brasil Cuba

Venezuela

Meéxico
NORMA: NOM-EM-003-SSA1-1998*

Horma Oficial Mexicana de Emergencia NOM-EM.003-SSA1-1308, Medicamentos genérics intercambiables.
Criterics y requisitos de las pruchas para demostrar la intercambiakilidad y requisites a que deken sujetarse
105 terceros autorizados.

Al margen un selo con &l Escudo Nacional, que dice: Sstados Unidos Mexicanos. Secretaria de Salud.

NORMA OFICIAL MEXICANA DE EMERGENCIA NOWH EM 033 SSA1-1998, HEDIUMENTOS GENER COS
INTERCAMBIABLES. CRITERIOS Y REQUISITOS DE LAS SRUEBAS PARA DEMOSTRAR L
INTERCAMBIABILIDAD ¥ REQUISITOS A QUE DEBEN <UJETAP=E LCE TERCEROS AUTO?IZ.-\DSE

JOSE IGNAZID CAMPILLO CAR(‘In Presidente del Comité Consultiva Nacional ce Normalizacidn de Regulacion y
Fomento Sanifario y St de Regulaeidn y Foment Earitarie, con en os articulos 39 de la Ley
Organica de la Adminisiracion Pablica Feu«dl 3c., frcctlon KX, 13, apartade A fraccion |, 184, 221, 257, 258, 2589,
260, fraccion | y 331 BIS e la Ley General ce Salud; 3o, fracelén XI_ 38, fraczién 11, 40, fracciones L 11, X1 y X/,
41,48 y 52 de la Ley Federal scbre Metrologia v Normalizacidr; 72 73, 122y 211 del Reglamerto de Insumoes para la
Saluc; 50., apartadn A fraccion |, del Reglamento de la Lay General de Saud en Materia de Invastgacibn para la
Saluc; 8o, fraccion XV, 2C, frasciones I, Wy X\l y 23, fraccitn IX, 4d Reglamento Interier de la Sseretaria de
Saluc, ¥

*Nao menciona Bioisengoes.




México - Etapas

1 (2]

Estudos de BE Seguridade

—apresentacdo [y rIm
voluntaria. requisito de

genéricos

intercambiaveis
MEDICAMENTOS (licitagbes).

comercializados .
Gahn @) e O namero de GI

genérico e o aumentou de

logo Gl (genérico [WEUEIE
I ) Importante.

As demais
instancias de
Saude se
somaram ao
requisito de
comprar Gl.

Grande aumento
no numero de
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Meéxico - Alteracoes

Recentes

Atualizacdo do
registro a cada
5 anos

» Formas sdlidas ou
semisdlidas:
estudos de BE para
a renovacao do
registro.

Logo GI

» Nao existird o logo
Gl - se assume
que todos serao
bioequivalentes no
futuro.

Lista: Consejo
de Salubridad
Social

Tipo de teste.
Documentar a
intercambialidade
apenas com
dissol)ug:a‘a (cerca

de 15,

Argentina

Disposicion ANMAT n° 3185/99*

Disposicion 3185/99. Apruébanse las recomendaciones técnicas contenidas en

el documento " Cronograma para
medicamentos de riesgo sanitario significativo".

Bs. As., 28/6/00

vigencias de estudios de equivalencia entre

VISTO la Loy 24.766, \lD\cu‘no 150/92 medificado por bos Decretos 1800/92 ¥ 177/93. 1

Resolucion Conjuma 98592
11003/98-5 del registro dz esta Adnumistracion Nacional y:

CONSIDERANDO

E.¥ O,y 5.P.) 7 748/92 (M.S. ¥ A.5). ¥ el Expeciente N* 1-47-

Qne las precitadas nomas, ¥ 1as disposiciones complementarias dictadas en su consecueacia,

constituyen el ardena
lns especialidades me.
desanolla ! ampare

Que queds consolidade asiun sistemn fiscalizador de la activida
garantizar que en la elaboracion e importacion de especialidade:

eato lesal aplicable o In aprobacion. registo ¥ auforizacion de venra de
comercializaciin en el pais s2
rla Ley 15,463,

con <l objetivo primario de

edicinales 1 eficacia,

sezuridad y calidad de Jos productos quederd plenamente certificada de acuerdo con estandares
mediante su regist te I autoridad sanitaria nacional

*Documento esta focado nos estudos in vivo.




ANMAT - Modelo Ponderado/Niveis de Risco

(Alto, Intermedidrio e Baixo)
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/ PAISES DROGA PUNTAJE | RIESGO
3 Carbamazepina 12 ALTO
OMS - Serie de Ciclosporina ALTO
Informes 3 Fenitoina 12 ALTO
Técnicos N° 3 Litio 12 ALTO
863. 1996. 3 Teofilina 12 ALTO
Pal';es 3 Valproato 12 ALTO
selecionados 3 Verapamilo 12 ALTO
N 2 Etosuximida 11 ALTO
foram: 2 Insulinas 1 ALTO
Alemanha, 2 Quinidina 11 ALTO
EE.UU, Canada 2 Wararina K ALTO

Inclusées: Piridostigmina (2000); ARV (2001); Isotretinoina (2002).

Argentina - Bioisengcdo

Administracion Nadonal de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Médica

PRODUCTOS MEDICINALES
Disposicion 758/2000

| di

Criterios de Bioexencion de Estudios de Bioequi ncia para
sélidos orales de liberacién inmediata.

Ds. As,, 23/2/2009

tos

VISTO |2 Disposicién (ANMAT) NO 2185/09, =l Informe de OMS 337/2006 (Anexa 8], v
el Expediente N° 1-47-1110-749-08-1 del Registro de la Admnistracion Nacicnal de

Medicamentos Alimentas y Tecnologiz Médica, v

CONSIDERANDO:

Que los estudios de bicequivalencia en humaros Aan sids aceptades en los Gltimos 25
afics como un requisito sobre &l cual se basan las agencias regulatoras de
medicamentos  para establecer la equivalenciz terapéutica de los productes

fermacéuticos mullifuentes wn respecto a un producto de referentia.

Chile

REPJELICA DE CHILE

MINISTERIC DE SALUD
‘SUBSECRETARIA DE SALUD PUBLICA
DPTO. ASESORIA JURIDICA

AMSCH

NORMA QUE DEFINE LOS CRITERIOS
DESTINADOS A ESTABLECER EQUIVALENCIA
TERAPEUTICA EN PRODUCTOS FARMACEUTICOS
EN CHILE

RESOL.EXENTA N° 727/05

Publicada en el Diario Oficial de 20,11.05




Chile
Isp

NI R

INSTITUTO DE SALUD PUBLICA DE CHILE
DEPTO DE CONTROL NACTON ALS SUBDEPTO. DE SEGURIDAD,
SECCION DE BIOFARMACIA

GUIA TECNICA G-BIOF 01:

Estudios de Biodisponibilidad Comparativa con Producto
de Referencia (R) para establecer Equivalencia
Terapéutica
Seccidn de Biofarmacia.
Subdepartameanto de Seguridad

D rt: to de Control N.
Instituto de Salud Pubfica de Ciiile
ARo 2007
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Chile

ISR

BRSO

INSTITUTO DE SALUD PUBLICA DE CHILE
DEPTO DE CONTROL NACIONAL/SUBDEPTO. DE SEGURIDAD/
SECCION DE BIOFARMACIA

encién de los estudios de
Biodisponi lad/Bioequivalencia para establecer
Equivalencia Terapéutica da Formas Farmacéuticas
Solidas Orales

seccion de Blolarmacia.
Subdepartamento de Seguridad
Departamento de Control Nacicnal
Instituto de Salud Piblica de Chile
Afio 2007

CHILE - FORMULARIOS ASSOCIADOS AOS
GUIAS

FORMULARIO F-BIOF 1: Solicitud de certificacion de centros que realizan
estudios de biodisponibilidad- bioequivalencia para establecer equivalencia
terapéutica de medicamentos.

FORMULARIO F-BIOF 02: Solicitud de autorizacion de protocolo para realizar
estudio de blodlqunlbl/ldatg/bloeqwva/encta (BD/BE) para establecer

equivalencia terapéutica (EQT).

FORMULARIO F-BIOF 03: Requisitos de documentacicn e informacion de la
etapa bioanalitica de los estudios de biodisponibilidad/b
(BD/BE) para establecer equivalencia terapéutica (EQT).

FORMULARIO F-BIOF 04: Presentacion de resultados de estudios de
biodisponibilidad/bioequivalencia para establecer equivalencia terapéutica (EQT)

Formulario F-BIOF 05: Solicitud de certificacion de centros biofarmacéuticos
que realizan estudios in vitro para optar a una bioexencion

FORMULARIO F-BIOF 06: “Solicitud de autorizacion de protocolo de estudios
in vitro para o!)tar a bioexencion de estudio de BE in vivo para demostrar
equivalencia terapéutica (EQT)

FORMULARIO F-BIOF 07: Presentacion de resultados de estudios in vitro.
para optar a bioexencion de estudios de be in vivo para demostrar equivalencia
terapéutica (EQT)

10
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Chile

CRONOGRAMA
JUNIO

15 mayo

CHILE - LISTA DE P.A. - REALIZAR ESTUDOS
IN VIVO PARA DEMONSTRAR EQUIVALENCIA
TERAPEUTICA

1.-Carbamazepina 9.~ Tamoxifeno
2.-Fenitoina 10.- Metrotexato

3.« Nifedipino 11.- Digexina

4.- Tolbutamida 12.- Ciclosporina

5.-Acido Valproice 13.- Verapamilo

6.~ LitloCarbonato 14.- Esplronolactona

7.- Teofilina 15.- Dinitrato de Isosorbide
8.-Glibenclamida 16.- Etinilestradiol

CHILE - LISTA DE P. A. - REALIZAR ESTUDOS
IN VITRO PARA DEMONSTRAR EQUIVALENCIA

TERAPEUTICA

1.- Amilorida

10.-Dietilcarbamazina

19.~-Metaclopramida

2.- Amoxicilina

11.- Doxiciclina

20.- Noretisterona

3.- Biperiden 12.-Eritromicina 21.- Pirazinamida
13.-Fenoximetil

4.-Ciclofosfamida penicilina 22.- Prometazina

5.-Clomifeno 14.-1soniazida 23.- Propranolol

6.- Clomipramina

16.-Levamizol

24.- Quinina

7.- Cloxacillina Sodica

16.-Levodopa

25.-Salbutamol

8..Dexametasona

17.-Levonorgestrel

26 .-Benznidazol

9.- Diazepam

18.-Levotiroxina

27 Clorfenamina

11



Chile: Primeira Publicacdo de
Medicamentos de Referéncia

(1 p.a. invivo e 1 p.a.in vitro)

Iusriruto de Salud Pablics

ESTABLECE FECHA DE VIGENGIA PARALA EXE.

ESTUDIOS D BIDEQUTVALENCLA DE
PRODHCTOE FARMACEETICO MOODAOCA
QUE coﬂm\':.\ CLORFENAMINA MALEATO
CARSAMAZEFINA

(Resalusién)
Nim 3795 exenm . Samtago, 19 de mave de 2006 .-
Vistes:
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CHILE

MEDICAMENTOS

PRE-QUALIFICADOS PELA OMS

SICBILRNG UE CHILL
NISTERI OF SALLEC

EJRRPR/AAA

ISR

S

RECONOCESE COMO PRODUCTOS
RIOFOUIVALENTES MONODROGA A LOS
MEDICAMENTCS [r\rwmm EN  EL
LISTADD FARMACOS
PRECALIFICADOS POB; LAOMS

RESOLUCION EXENTA N°_ /
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it s

R
| prrscaps

A LSTas O PRNCIGS

REPUBLICA DE CHILE
MINISTERIC DE SALUD
E ETARIA DE

L MODIFICA RESOLUCICM N°_72/06, QUE
{ DETERMINA LAS LISTAS DE PRINCIPIOS
AGTIVOS CONTENIDDS EN PRODUCTOS
FARMAGEUTICOS Que DESEN
ESTABLECER EQUIVALENCIA
TERAPEUTICA MEDIANTE ESTUDIOS “IN

VIVO" € “INVITRO".

w334

saNTiAGo, 2.6 DIC, 2008

CHILE - Aumenta a lista de 43
para 63 p.a.

LISTADO RES 934 26 Dic 2008

16 | Abacabir 40 | Efavirenz 52 | Losartan

29 | Acenocumarol 41 | Enalapril 53 | Metformina

32 | Atenolol 44 | Fesampenavin 56 | Meviparina

13 | Atorvastatina 45 | Furosemida 57 | Omeprazel

34 | Cefadraxilo 48 | Hidyocorotiagdda 58 | Predmisona

35 | Ciproflexacine 47 | Ibuprofeno 59 | Ritonavir

37 | Darunarir 43 | Indinavir 61 | Tacrolimus

18 | Diclofenaco 50 | Ketoprafens 62 | Teno'ovir Disoproxil

Chile - Capacidade atual para realizacao
de estudos de Equivaléncia Terapéutica

Bioisencdao Bioequivaléncia

» Praticamente todos os

laboratérios nacionais tem || Orgao regulador acreditou:

Laboratorios de

i

gz;‘::;;g ‘Z‘:egzgli;ade + 1 laboratério no Chile
(acreditados). (universitario).

» Néo ha laboratdrios para _

estudos de permeabilidade. | |* 2 laboratorios na

- Orgédo regulador aceita Argentina.
informagédo da literatura
cientifica para * Reconhece a acreditacdo
demonstracdo de ds ANVISA para os
permeabilidade. laboratérios do Brasil.

13



Chile - Medicamentos com ET
(até Maio 2010)
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« Somente com Bioisencdo - 8 medicamentos

« Alguns comercializados com DCIl e outros com
nome de fantasia (comercial)

« Calenddrio original ndo cumprido: demora nos
processos de validacao (producao).

« Os logos para identificar os medicamentos
intercambidveis estdo desenhados, mas falta definir
como védo ser apresentados no envase.

Uruguai
Decreto Presidencial n¢ 12/2007

PROMULGACION: 12 da anarn da 2007
PUBLICACION: 22 de enaro de 2007

Decreto M° 12/007 - "Intercambiabilidad de Medicamentos” Se
aprueban las recomendaciones técnices pera la realizacion de
estudios de bioequivalancia.

MINISTERIO DE SALUD PUBLICA

Monteviden, 12 da enera de 2007

VISTO: Io grevisto en el Anicuio 264 de la Ley H° 17.830 de 19 ce diziembre de 2005, lo
establecidoper el Degret N Z65/008 de | de agostode ZULE y lo cispuestoper i Resolucion
de Grupo Necado Comn N’ 23/9¢5,

RESULTANDO: ) quo ydemas < dotados
ricia de éstas ity lizeol registro
¥ autorzacisn de venia de las inales cuya 3, Imponacisn y

Uruguai

+ Considera o risco sanitdrio e o SCB para propor
os requisitos para estabelecer a intercambialidade.

* Risco sanitdrio alto:
IN VIVO, independentemente da classificacdao
biofarmacéutica do farmaco.

* Risco sanitdrio intermedidrio:
Classe IV - IN VIVO
Classes Illelll - IN VIVO salvo bioisencées
devidamente justificadas.
Classe | - Pode realizar estudo IN VITRO. Se nao
for possivel demonstrar IN VITRO: Realizar o
estudo IN VIVO. 42

14



Uruguai

15/9/2011

.

Risco sanitdrio baixo:

Nao sera necessdria a demonstracao de
intercambialidade independentemente da
classificagdo biofarmacéutica do farmaco.

Centros:

2 centros privados acreditados pelo Ministério de
Salud Publica

Universidad de la Republica (centro estatal —em
processo)

Rotulagem:
Envase secunddrio - "Medicamento Intercambiable”

Uruguai

[CPrRiNCIPIOACTIVO METODO

/ACIDO VALPROICOY
lSus SaLeS g‘vavo -INVITRO |

[cARBAMAZEPINA

lcicLosporna || |

B VIV O - INVITRO
Listado de |loxcareAzEPINA VIVO_- INVITRO

ABAGAVIR INVITRO
los N U
farmacos [DIDANOSINA RO

|EFaviREnz INVIVO_- INVITRO
con |inDinAVIR

[LAMIVUDINA

INVIV O - INVITRO

prioridad o

RITONAVIR

a ser [NELFINAVIR [INVIVO - INVITRO
[NEVIRAPINA VIVO - INVITRO

evaluados | |mrowvm —wwo - mumo |
AQUINAVIR VITRO
[STAVUDINA ]
[zibovupina

Colémbia

RESQLUCION 1400
24/08/2001

Por la cual s2 establece la Guia Biodisponibildad y ce Bicequivalencia de
Medicamentos que treta el Decreto 677 de 1995,

La Minisira de Salud, en ejercicio de sus atibuciones legales. especaiments. El
Decreto-Ley 1152 de 1839 y en desarrollo del Decreto 677 d= 1995,

CONSIDERANDQ:

Que e Inciso primero del articulo 245 de la Ley 100 de 1993, dispuso la creacion del
Instituto Nacional de Vigilancia do Madicamantos y Alimartas. Invima, cuyo objoto a6
la gjecucion de las politicas en maleria de vigilanca sanitaria y de contiol de calidad
del prod.ctas en los que sa neluyen los mecicamertos, Que el literal i) del articuln 22
del Decreto 677 de 995 exige a los interesados dentro del tramile de registios
sanitarics de medcamentos la presentacién de los resultados de los estudios de
Eicd spenibilidad o de Biooquivalensia;
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Colémbia
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» Articulo 2. Adoptar oficialmente la Guia de
Biodisponibilidad o de Bioequivalencia

recomendada por la Comision Revisora del INVIMA

(Marzo/ 2001).

» Articulo 3. Exigencia de Estudios de
Biodisponibilidad Absoluta para:

a) Antineoplasicos b) Anticoagulantes

c) Antiarritmicos d) Anticonvulsivantes
e) Antiparkinsonianos f) Digitalicos

g) Inmunosupresores  h) Teofilina y sus Sales
i) Antiretrovirales

Cuba

Regulacion 16-99 - "Requerimientos para los
Estudios de Biodisponibilidad y
Bioequivalencia".

CECMED, Ciudad de La Habana, 1.999.

Requerimientos de la demostracion de
intercambiabilidad terapéutica para el
registro de los productos farmacéuticos
multiorigen.

CECMED, 2.001 (estudios in vitro).

Cuba

Produtos de Referéncia

Anexe Ne. 1
Lista de Productos de Comparacicn para estudios de Biogquivalencia Fublicada

porla OMS
DCl o Narvire Corrtin Fomna de doss Marca Comergal ConpafiaPrirer mercado
y fertalaza
Nibendazdl Tadletas chuables, Zeniel Smthiine
mo BaachamFranza
Clorhidrato de Tadletas £mg Mdamar Merck Sham &
amilonca Cotme/Aemanks
Arminofina Tabiats, 100 mg Ainoghyin YK Calekan
Lombery/Alemania
Thorhidiat o TaHlets 55 mg 7] =)
nitroting
“Amesiciing Chpakn, 250, 500 mg pr—) )
BeodamRU
Anvicing Folva para suspension o] Sibiive
o, 125 mg’S mL BeedamRU
Amemcina Tabletas, 250 , 500 mg Amaal Smihklire
BeachamyRU
Alenolol Tabletas 50. 100 mg Tenomn Zerecal EU
Sulfsto de atropina Coliro, 0,1%, 05% Aropin Ciba \issdn
(NovartieVSuiza
Bozndazol Talictas 100 ma Fadal Rocholrgonting
Ciorhickaly ve Takdars, 2 g Akervon KoollAerrarma
bienden
Gapopi Tebkts Capaien Bristct Neyers
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Cuba

et frmeesunion benzermss .l 28 0 3.« ma 2006 _
Carbamazeira 20 tzbltas
Cato ito 250 tabla
Faqusion y Teganenias pu SRS
s & Lot re L, Chlopaina 100 cpals
Rotiasa geMed
FABIER008 1BCDNI (1587, 950,005)
Didanosina 100, @atles masiicatles
Beres Fracion i Faoacacen 0 Froosams
Pammoletion (1942, 2000, ZM9) e Digorina 0.1, @tleas
Tndimic 20, cipsulas
A Tabla 3. Espectaldedes Farmacéwicas del Cuadro Bisico de Medi-amenos
que Feqpieren Estudies de 3ioequivalenca en Cuba
ReaLlackr scte ensavot n v 2005 Desde o ano 2004 se
Valiicion 3o Metodos Al ccs (100) i
Moaticarines 3 Rsgtre (106) e reconhece a potencialidade
Defricen do . PRoics paata deeminacen U
e Ensayos o Boegurannca (205) de aplicagdo do SCB para
1. Acciones Reguladoras en Respaldo para la demonstrar Equivaléncia
mbiabilidad Terapeutica de Medicamantos Ce. P
néricos. Enfoque Basice de Celidad Terapéutica

15/9/2011

Costa Rica

Decreto # 28466-S Febrero 2000

Lista de 7 principios activos que deberian
haberse sometido a estudios de BE IN VIVO
en el 2001

Decreto 32470-S Agosto 2005

Actualmente, esta paralizada la aplicaciéon de los
estudios IN VIVO (Resolucion de la Sala
Constitucional que exige una Ley y no un Decreto
Ejecutivo para la realizacion de estudios con seres
humanos).

Costa Rica

Nédo ha centros acreditados. Alguns estudos foram
feitos pela Faculdade de Farmdcia por interesse
proprio dos laboratérios.

Atualmente sdo oferecidos os servigos para estudos
in vitro (perfis de dissolucao). Nao esta claro se vao
aceitar estudos de Bioisencdo.

>

Néao esta claro se vai haver identificagcao
especial no envase.

Atualmente os medicamentos podem ser
intercambiaveis somente se o médico autorizar.
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Venezuela
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» 14 de Agosto de 2006 - foi publicada na “Gaceta
Oficial” a Resolucdo N°38499 com a norma para
estudos de BD e BE.

» Estabelece a obrigatoriedade dos estudos de BE
para 43 p.a.

« Estabelece prazo para apresentar os estudos e
para a elaboracdo do guia de funcionamento e
certificacdo oficial dos centros especializados para
realizacdo dos estudos de BE.

SITUACAO DOS PAISES LATINOAMERICANOS
Regulamentacdo - MERCOSUL

Documento del Mercosur de octubre de 2009, en:

http://www.anmat.gov.ar/mercosur/pdf files/01aq copros
al/AGREGADO XI TOR MERCOSUL Estrategia BDBE d

ec09.pdf

TERMO DE REFERENCIA - Estratégia MERCOSUL para
o tratamento dos temas de Bioisengdo, Equivaléncia
Farmacéutica, Biodisponibilidade e Bioequivaléncia.

Fortalecimento das capacidades regulatorias em
saude dos Estados Partes do MERCOSUL.
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