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Guia de Organiza¢ao do Documento Técnico Comum para
o Registro de Medicamentos para Uso Humano

Portaria n? 1.741, de 12 de dezembro de 2018, que dispde sobre as diretrizes e os
procedimentos para melhoria da qualidade regulatdria na Agéncia Nacional de Vigilancia
Sanitdria (Anvisa).

2A fim de garantir maior transparéncia ao processo de elaboragio dos instrumentos
regulatdrios editados pela Anvisa, esclarecemos que os nomes dos responsaveis pelas
contribuicBes (pessoas fisicas e juridicas) sdo considerados informacdes publicas e serdo
disponibilizados de forma irrestrita nos relatérios e outros documentos gerados a partir dos
resultados deste Guia. Jd o e-mail e o CPF dos participantes, considerados informacé&es
sigilosas, terdo seu acesso restrito aos agentes publicos legalmente autorizados e as pessoas
a que se referem tais informagdes, conforme preconiza o artigo 31, §19, inciso | da Lei n?
12.527, de 18 de novembro de 2011. Outras informagdes que venham a ser consideradas
sigilosas pelos participantes poderdo ser apensadas em campo especifico no formulario
eletrénico.


https://pesquisa.anvisa.gov.br/index.php/91575?newtest=Y&lang=pt-BR
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ABREVIATURAS

ANVISA — Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria

ASC — Area sobre a curva

BD — Biodisponibilidade;

BAN — British Approved Name;

BE — Bioequivaléncia;

BPL — Boas Praticas de Laboratorio;

BPC — Boas Praticas Clinicas;

CAS — Chemical Abstracts Service;

CBPF — Certificado de Boas Praticas de Fabricacao

Cmax— Concentragao Maxima

CTD — Documento Técnico Comum, do Inglés Common Technical Document
DCB — Denominag¢ao Comum Brasileira

DCl — Denomina¢ao Comum International

DER — Relagao Droga : Derivado vegetal

eCTD — Electronic Common Technical Document

EDQM - European Directorate for the Quality of Medicines & Healthcare
ELISA — Enzyme Linked Immunosorbent Assay

GEPRE — Geréncia de Avaliagdo de Tecnologia de Pds-registro de
Medicamentos Sintéticos

GESEF — Geréncia de Avaliagdao de Seguranca, e Eficacia
GGMED — Geréncia Geral de Medicamentos e Produtos Bioldgicos

GMESP — Geréncia de Medicamentos Especificos, Notificados,
Fitoterapicos, Dinamizados e Gases Medicinais
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GPBIO — Geréncia de Avaliacao de Produtos Bioldgicos

GRMED - Geréncia de Avaliagado de Tecnologia de Registro de
Medicamentos Sintéticos

HMP — Histérico de Mudangas do Produto
HMPC — Committee in Herbal Medicinal Product

ICH — International Council for Harmonisation of Technical Requirements for
Pharmaceuticals for Human Use

IC50 — Concentracdao média de inibicao

ICMIJE — International Committee of Medical Journal Editors
Id - Identificacao

IFA — Insumo Farmacéutico Ativo

IFAV — Insumo Farmacéutico Ativo Vegetal

IgG — Imunoglobulina G

INN — International Nonproprietary Name;
JAN —Japanese Accepted Name;

Ki — sitios de ligacao

Km — Constante de Michaelis-Menten

NCE — New Chemical Entity

OMS — Organizag¢ao Mundial da Saude

PATE — Parecer de Analise Técnica da Empresa

PBRER — Relatorio Periddico de Avaliacdao de Beneficio-Risco, do Inglés
Periodic Benefit-Risk Evaluation Report;

PK — Farmacocinética

PD — Farmacodinamica
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RDC — Resolucao da Diretoria Colegiada
REBLAS — Rede Brasileira de Laboratérios Analiticos em Saude
RGQ — Resumo Geral de Qualidade (do Inglés, Quality Overall Sumary)

SINEB — Sistema de Informag¢des de Estudos de Equivalénica Farmacéutica
e Bioequivalénica

USAN - United States Adopted Name
USP — United States Pharmacopeia

Vmax — Velocidade Maxima do processo
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CONTEXTUALIZACAO

A Anvisa ao ser aceita como membro regulador do ICH em novembro de
2016 assumiu o compromisso de implementar os 5 guias nivel Il, entre eles
0s Guias ICH M4 que definem a Organiza¢ao do Documento Técnico Comum
para Registro de Medicamentos de Uso Humano.

Os Guias ICH M4 definem o formato/estrutura de organizag¢do do dossié
de registro e pds-registro de medicamentos dividindo-o em 5 maddulos.
Esse formato harmonizado revolucionou o processo de analise regulatoria
e propiciou a implementagao de boas praticas de analise dos dossiés.

Com isso a ANVISA, sob a coordenacdao de uma Comissao de elaboragao e
acompanhamento do Plano de Implementacao dos guias ICH de nivel 1I,
realizou benchmarking com Agéncias Reguladoras que implementaram de
forma bem sucedida o CTD e o eCTD; traduziu os Guias ICH M4 e fez
levantamento e avaliacdao dos Guias CTD dos demais membros reguladores
do ICH para subsidiar a construcao deste Guia.

ESCOPO

Este guia aborda a organizacao da informacao a ser apresentada em
requisicoes de registro e pds-registro de medicamentos novos, inovadores,
bioldgicos, genéricos, similares, radiofarmacos, especificos e fitoterapicos.

Este guia ndao pretende indicar quais estudos e requisitos técnicos sao
necessarios. Ele apenas indica o formato e organizacdao adequados para os
dados que foram gerados e que sao exigidos nas legislacdes especificas. Os
requerentes nao devem modificar a organizacao geral do Documento
Técnico Comum conforme delineado no guia. No entanto, nos Resumos
Clinicos e Nao Clinicos, os requerentes podem modificar formatos
individuais, se necessario, para fornecer a melhor apresentacao possivel
das informacdes técnicas, a fim de facilitar a compreensao e avaliagao dos
resultados.


https://www.ich.org/products/ctd.html
https://www.ich.org/products/ctd.html
https://www.ich.org/products/ctd.html
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E importante ressaltar que a implementacdo e o uso do formato CTD é um
processo em andamento no cendrio regulatdrio brasileiro e que ajustes a
esse guia sao esperados a medida que as partes envolvidas ganhem
experiéncia com seu uso.

As definicdes aqui adotadas sdo as que constam nas resolucdes especificas
de cada categoria regulatoria.

Nesse guia foi padronizado o termo "insumo farmacéutico ativo" para
indicar o "principio ativo”, "substancia ativa", “insumo farmacéutico ativo
vegetal”, “insumo farmacéutico ativo biolégico” e "insumo ativo" conforme
as normas de registro de produtos bioldgicos, medicamentos sintéticos e
semissintéticos, medicamentos fitoterapicos, produtos tradicionais

fitoterapicos.

Este guia ndo se aplica aos protocolos de recursos administrativos. Nos
casos em que se decide pela retratagcdo ou manifestacdao favoravel ao
recurso que acarrete modificacdes nos documentos constantes no formato
CTD, a empresa devera realizar as atualizacdes necessdrias em seu dossié
mediante o protocolo de um Aditamento.
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BASE LEGAL

Proposta de Biblioteca de temas de Medicamentos

RDC n? 86/2016

ICIM


http://portal.anvisa.gov.br/documents/33880/3114708/Medicamentos+e+Insumos+Farmacêuticos/627a7b70-880e-42d1-805e-fd4997bf7f47
http://portal.anvisa.gov.br/documents/33880/3114708/Medicamentos+e+Insumos+Farmacêuticos/627a7b70-880e-42d1-805e-fd4997bf7f47
http://www.in.gov.br/materia/-/asset_publisher/Kujrw0TZC2Mb/content/id/23160188/do1-2016-06-28-resolucao-rdc-n-86-de-27-de-junho-de-2016-23160155
http://www.scielo.br/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S2237-96222015000300577
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OBJETIVOS

Este guia apresenta o formato comum para a preparacao de um pedido de
registro e pods-registro de medicamento bem estruturado que sera
submetido a ANVISA. Um formato comum para a documentagao técnica
reduzira significativamente o tempo e 0s recursos necessarios para
compilar as informagdes necessarias para o registro e pds-registro de
medicamentos e facilitara a preparacao de peticdes eletronicas. A avaliacao
pela ANVISA e a comunicacao com o requerente serao facilitadas por um
documento padrao de elementos comuns. Além disso, o intercambio de
informacgdes regulatdrias entre Autoridades Reguladoras sera simplificado
considerando que as principais Autoridades Reguladoras também adotam
o CTD.

O nao atendimento as instrucdes referentes ao formato dos documentos
peticionados nao resultard em indeferimento. A adog¢ao do formato CTD,
nesse momento, é optativa, ainda que seja sugerido fortemente cabe a
empresa optar pelo protocolo em formato CTD. Tendo optado pela adocgao
do formato CTD, as orientagdes deste guia deverao ser seguidas, inclusive
nos protocolos posteriores. Durante esse periodo transitorio de nao
mandatoriedade nao havera penalizagao ou prejuizo caso a documentacao
nao atenda total ou parcialmente o formato descrito nesse Guia. A ideia é
gue as empresas sejam orientadas a fazer as correcdes pertinentes, num
processo educativo até a obrigatoriedade de envio de informagdes no
formato CTD. A obrigatoriedade da utilizacdo do formato serd dada
publicdade mediante a publicacdo de Resolucdo da Diretoria Colegiada e
com ampla divulgacao e participacao do setor produtivo.

PRINCIPIOS GERAIS

Ao longo do Documento Técnico Comum, a apresentacao de informacgdes
deve ser inequivoca e transparente, a fim de facilitar a revisao dos dados
basicos e ajudar o revisor a se orientar rapidamente quanto ao conteudo
do pedido de registro. O texto e as tabelas devem ser preparados usando
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margens que permitam que o documento seja impresso em papel A4
(210mm x 297mm). A margem esquerda deve ser suficientemente grande
para que a informacgao nao se torne incompreensivel devido ao método de
encadernacado. As fontes usadas para texto e tabelas devem ser de um estilo
e tamanho suficientemente grandes para serem facilmente legiveis, mesmo
apos a fotocdpia. Fonte Times New Roman, de 12 pontos, é recomendada
para texto narrativo. Cada pagina deve ser numerada, de acordo com o
documento de granularidade. Os acr6nimos e abreviaturas devem ser
definidos na primeira vez que sdao usados em cada modulo. As referéncias
devem ser citadas de acordo com a edicdo atual do Uniform Requirements
for Manuscripts Submitted to Biomedical Journals, International Committee
of Medical Journal Editors (ICMJE).

ORGANIZACAO DO DOCUMENTO TECNICO COMUM

O Documento Técnico Comum estd organizado em cinco mddulos. O
madulo 1 é especifico da regidao, ou seja, é especifico para a ANVISA. Os
modulos 2, 3, 4 e 5 foram planejados para serem comuns para todas as
regides. A conformidade com este guia deve garantir que esses quatro
modulos sejam apresentados em um formato aceitavel para as autoridades
reguladoras.

Com o objetivo de ja esclarecer possiveis duvidas relacionadas a quais
secdes do CTD os documentos exigidos em normas especificas de registro
e pos-registro deverao ser submetidos, por exemplo, documentos citados
no anexo | da RDC n? 73/2016, relacionada a pds-registro de medicamentos
sintéticos, alguns casos foram descritos explicitamente em algumas se¢des
e subsecbes deste guia. Para os demais documentos que nao estao
explicitamente citados e que nao possuem local especifico nos Mddulos
Regionais (Mddulo 1 e Mddulo 3.2.R), a empresa deverd alocar o
documento conforme o seu conteudo técnico e a se¢ao correspondente do
CTD (por exemplo, qualquer relatério de validacdao de método do produto
acabado citado na RDC n2 73/2016 devera ser submetido na se¢do 3.2.P.5.3
Validacdao Analitica). Seguindo o objetivo da adocdao do CTD que é
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estabelecer um formato padrao de elementos comuns, serd aceito que as
empresas enviem na forma de anexos as subse¢des do Médulo 3 as
informacgdes adicionais exigidas em normas especificas. Essa medida visa
facilitar e agilizar a preparacado dos dossiés e auxiliar no gerenciamento de
alteragdes durante o ciclo de vida do produto.

Méddulo 1. Informagdes Administrativas e Informagdes de Bula e
Rotulagem

Este mddulo contém documentos especificos para cada regido; por
exemplo, formuldrios de peticdo, rotulagem proposta, bula, entre outros.
O conteudo e o formato deste mddulo foram especificados pela ANVISA.

Maddulo 2. Resumos de Documentos Técnico Comuns

O Mddulo 2 deve comegar com uma introducao geral do medicamento,
incluindo sua classe farmacolégica, mecanismo de ag¢ao e uso clinico
proposto. Em geral, a Introducao ndao deve exceder a uma pagina.

Para fitoterapicos, adicionalmente, a introducao deve conter a classificacao
guanto a restricao de venda e a forma de comprovacao de seguranga e
eficacia, se por meio de estudos clinicos ou literatura ou registro
simplificado para Medicamentos Fitoterdpicos, ou se por dados de
tradicionalidade, literatura, ou registro simplificado para Produto
Tradicional Fitoterdpico. Deve ser informado também a quantidade de
fabricantes e os locais de origem dos insumos ativos.

Para medicamentos radiofarmacos, a introducao deve conter a classificacao
quanto a categoria de uso (I — prontos para uso; Il — componentes nao
radioativos para marcacdo dom um componente radioativo; e Il —
radionuclideo, incluindo eluatos de geradores de radionuclideos) e a forma
de comprovacao de seguranca e eficacia (radiofarmacos de uso consagrado,
pesquisa bibliografica em revistas indexadas ou estudo clinicos fases |, Il e
).
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=
O mddulo 2 deve conter 7 se¢des na seguinte ordem:
e indice CTD
e Introducao CTD
e Resumo Geral da Qualidade
e Visdo Geral Nao Clinica
e Visdo Geral Clinica
e Resumos Nao Clinicos Tabulados e Escritos
e Resumos Clinicos

A organizacdo desses resumos sera descrita posteriormente neste Guia e
encontra-se também nos Guias ICH M4Q, M4S e M4E.

Mddulo 3. Qualidade

Informacdo sobre qualidade (tecnologia farmacéutica) deve ser
apresentada no formato estruturado descrito no Guia ICH M4Q.

Moadulo 4. Relatérios de Estudos Nao Clinico

Relatérios de estudo nao clinico devem ser apresentados na ordem descrita
no Guia ICH M4S .

Maodulo 5. Relatorios de Estudos Clinico

Os relatérios de estudos em humanos e informacdes relacionadas devem
ser apresentados na ordem descrita no Guia ICH M4E.

DO PROTOCOLO

A Anvisa adotara o formato CTD a partir da publicacao deste guia de forma
nao mandatdria. Desta forma, o setor produtivo e a agéncia terdao um


http://www.ich.org/fileadmin/Public_Web_Site/ICH_Products/CTD/M4_R1_Quality/M4Q__R1_.pdf
http://www.ich.org/fileadmin/Public_Web_Site/ICH_Products/CTD/M4__R2__Safety/M4S_R2_.pdfhttp:/www.ich.org/fileadmin/Public_Web_Site/ICH_Products/CTD/M4__R2__Safety/M4S_R2_.pdf
http://www.ich.org/fileadmin/Public_Web_Site/ICH_Products/CTD/M4E_R2_Efficacy/M4E_R2__Step_4.pdf
http://www.ich.org/fileadmin/Public_Web_Site/ICH_Products/CTD/M4_R1_Quality/M4Q__R1_.pdf
http://www.ich.org/fileadmin/Public_Web_Site/ICH_Products/CTD/M4__R2__Safety/M4S_R2_.pdfhttp:/www.ich.org/fileadmin/Public_Web_Site/ICH_Products/CTD/M4__R2__Safety/M4S_R2_.pdf
http://www.ich.org/fileadmin/Public_Web_Site/ICH_Products/CTD/M4E_R2_Efficacy/M4E_R2__Step_4.pdf
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periodo de transicao para se adaptar e se adequar ao novo formato do
dossié, assim como avaliar possiveis melhorias na forma de protocolo e
organizacao das informacdes.

Os pedidos de registro, pds-registro e aditamentos vinculados deverao ser
protocolados no formato CTD de forma manual, os documentos podem
ser apresentados em suporte eletrénico ou misto (documentos em
suporte eletrénico acompanhado de cdpia fisica impressa).

Os dossiés apresentados exclusivamente em suporte eletronico devem
atender a todos requisitos e procedimentos da legislacdo especifica de
recebimento em suporte eletronico da ANVISA, RDC n2 86/2016 e suas
atualizagOes.

Todos os arquivos da midia eletrénica devem seguir o disposto nos
“PRINCIPIOS GERAIS” deste guia, devem ser apresentados em PDF e
permitir busca e cdpia textual.

Caso nao seja possivel o atendimento dos requisitos para protocolo em
suporte eletronico, sera permitida a apresentacao da documentacao por
meio fisico, cOpia impressa, acompanhada da midia eletronica. O conteudo
eletrénico deve ser idéntico a copia fisica, devendo também atender aos
requisitos dos “PRINCIPIOS GERAIS” e permitir busca e copia textual.

Além das copias fisicas e eletronicas, a empresa devera enviar a Declaragao
de Pacote Eletronico idéntico ao pacote Fisico conforme modelo
disponibilizado neste guia na secdao 1.A, assinada pelo representante legal
e o responsavel pelo Departamento de Assuntos Regulatérios da empresa.

Além da midia eletrénica constante no pedido de registro, todos os
aditamentos que compdem o processo de registro, por exemplo:
MEDICAMENTO NOVO - Aditamento de estudo de biodisponibilidade
relativa ou Bioisencao, enderecado a Coordenacdao de Equivaléncia
Terapéutica (CETER), devem conter uma midia eletrénica idéntica a midia
fornecida no peticionamento primario (pedido de registro).

Excetua-se do disposto acima aditamentos destinados a andlise por
consultores ad-hoc, tal como o assunto “PRODUTO BIOLOGICO -
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Aditamento: Material para consulta AD HOC” no qual apenas as
informagdes necessarias para a avaliacao pelo consultor deverdao ser
enviadas. Para esses tipos de aditamentos, excetua-se do disposto acima
apenas o assunto “PRODUTO BIOLOGICO - Aditamento: Material para
consulta AD HOC”. Para esse aditamento, a midia eletronica devera conter,
exclusivamente, os documentos referenciados no respectivo check-list de
peticionameto e destinados a andlise por consultores ad-hoc (por exemplo:
informacao de Bula e Rotulagem; Visao Geral Nao Clinica e Clinica; Resumos
N3o Clinicos e Clinicos; Relatdrios de Estudo Nao Clinico e Clinico).

A midia eletronica utilizada devera ser o dispositivo “pen drive”. Este deve
ser entregue em envelope lacrado, contendo as seguintes informacdes:

nome da empresa; nome comercial do produto / substancia ativa, quando
aplicavel; numero do processo (para peticdes secundarias).

Toda a documentacao protocolada na Anvisa deve vir acompanhada de
uma folha de rosto, conforme modelo disponivel no portal da Anvisa.

Para fins de controle interno da ANVISA, todos os protocolos de registro ou
pos-registro em formato CTD deverao vir acompanhados do protocolo
eletrénico do assunto “GGMED - Aditamento formato CTD”. Esse
aditamento devera ser protocolado sem nenhum conteuddo. Essa medida é
provisoria até que seja realizada uma evolutiva em nosso sistema.

Para os documentos de farmacovigilancia, as empresas deverao protocolar
os documentos por meio das informacgdes aqui dispostas, no formato CTD.
Adicionalmente, a empresa devera protocolar via peticionamento
eletrénico de acordo com os cddigos de peticionamentos existentes:

e 10705: RPF/Sumario - Primeiros cinco anos de registro de nova
entidade molecular - Medicamento Novo

e 10706: RPF/Sumario - Primeiros cinco anos de registro de nova
entidade molecular - Produto Bioldgico

e 10707: RPF/Sumario - Primeiros cinco anos de registro de nova

entidade molecular - Radiofarmaco
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e 10708: RPF/Sumario - Renovacdo de Registro - Medicamento Novo

e 10709: RPF/Sumario - Renovacdo de Registro - Produto Bioldgico

e 10710: RPF/Sumario - Renovacdo de Registro - Radiofarmaco

e 10711: RPF/Sumario - Renovacdo de Registro - Similar

e 10712: RPF/Sumadrio - Renovacdo de Registro - Genérico

e 10713: RPF/Sumadrio - Renovacdo de Registro - Especifico

e 10714: RPF/Sumadrio - Renovacdo de Registro - Medicamento
Fitoterapico

e 10715: RPF/Sumario - Renovacdo de Registro - Medicamento
Dinamizado

e 10716: RPF/Sumario - Renovacdo de Registro - Produto Tradicional

Fitoterapico

e 10717: Plano de Farmacovigilancia / Plano Minimizacdo de Risco

Medicamento Novo

e 10718: Plano de Farmacovigilancia / Plano Minimizacdo de Risco

Produto Bioldgico

e 10719: Plano de Farmacovigilancia / Plano Minimizacdo de Risco

Radiofarmaco

e 10720: Plano de Farmacovigilancia / Plano Minimizacdo de Risco
Similar

e 10721: Plano de Farmacovigilancia / Plano Minimizacdo de Risco

Genérico

e 10722: Plano de Farmacovigilancia / Plano Minimiza¢do de Risco

Especifico

e 10723: Plano de Farmacovigilancia / Plano Minimiza¢do de Risco

Medicamento Fitoterapico
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e 10724: Plano de Farmacovigilancia / Plano Minimiza¢do de Risco -
Medicamento Dinamizado

e 10725: Plano de Farmacovigilancia / Plano Minimiza¢do de Risco -
Produto Tradicional Fitoterapico.

e 10726 - Informacdes de Farmacovigilancia

DA ADEQUAGAO DE PRODUTOS REGISTRADOS

Para os medicamentos ja registrados com dossiés que nao foram
submetidos no formato CTD, ndo sera estabelecida por parte da Anvisa uma
linha de base ou data de adequagdo, ou seja, nao sera solicitado as
empresas que submetam um dossié completo de registro no formato CTD
a partir de uma determinada data. A adequacgao para o formato CTD podera
ocorrer no momento do protocolo de qualquer pds-registro. Aempresa que
optar por utilizar o formato CTD deve submeter documentos apenas para
os moddulos, secdes e subsecdes especificas impactadas/relacionadas a
mudanca pos-registro, mantendo a estrutura completa do CTD conforme o
presente Guia.

E op¢do da empresa migrar para o formato CTD, mas uma vez adotado o
novo formato, todos os peticionamentos seguintes devem seguir o
formato, incluindo o protocolo do Histérico de Mudancas do Produto,
conforme descrito no item 3.2.R. Nao havera indeferimentos em virtude da
nao adog¢ao do formato.

Para peticdes que atualmente sdao feitas exclusivamente pelo
peticionamento eletrénico com protocolo on-line, sera habilitado o
peticionamento manual com protocolizagdo manual. Sendo assim, uma vez
adotado o formato CTD, os peticionamentos posteriores devem ser
realizados exclusivamente por meio de peticionamento manual com
protocolizagao manual.

Excetuam-se da regra descrita acima as peticbes secundarias
administrativas que ndo impactam no formato CTD por exemplo: Correcao
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de dados da base e os modelos de bula aprovados que alimentam o buldrio
eletrénico. Estas, continuarao sendo peticionadas eletronicamente.

Lista das Peticoes Administrativas que nao impactam no formato CTD
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Representacdo Diagramética da Organizagdo do CTD ICH

Documento Técnico Comum

Modulo 1
Informacéo
Administrativa

Regional — Nao faz parte do CTD

Indice
Submissao

Médulo2 —

Resumo
Geral da
Qualidade

2.3

Iindice CTD
2.1

1 r

i Visdo Geral E Visdo Geral

! Né&o Clinica | Clinica

i 24 ': 2.5

] o — CTD
i Resumos No Clinicos : Resumos

! Tabulados e Escritos | Clinicos

i 26 E 2.7

Modulo 3
Qualidade
3
indice 3.1

Modulo 4 Modulo 5
Relatdrios de Relatérios de
Estudos Estudos Clinicos
Néo Clinicos 5 \
4 indice 5.1
indice 4.1




.= ANVISA

Agéncia Nacional de Vigitincla Senitina

MEDICAMENTOS — GUIA n? 24, versao 1, de 14 de agostos de 2019

ORGANIZAGAO DO DOCUMENTO TECNICO COMUM PARA O REGISTRO
DE MEDICAMENTOS PARA USO HUMANO

Modulo 1: Informacdo Administrativa e Informacdo de Bula e Rotulagem

1.1
1.2

Indice de Submisso incluindo o Médulo 1
Documentos Especificos para cada Regiado (e.g., formularios
de peticao, informacao de Bula e Rotulagem)

Modulo 2: Resumos do Documento Técnico Comum

2.1
2.2
2.3
2.4
2.5
2.6

2.7

Indice Documento Técnico Comum (Médulos 2-5)
Introdugao CTD

Resumo Geral da Qualidade

Visao Geral Nao Clinica

Visdo Geral Clinica

Resumos Nao Clinicos Tabulados e Escritos
Farmacologia

Farmacocinética

Toxicologia

Resumos Clinicos

Estudos Biofarmacéuticos e Métodos Analiticos Associados
Estudos de Farmacologia Clinica

Eficacia Clinica

Seguranca Clinica

Referéncias da Literatura

Sinopses de Estudos Individuais

Modulo 3: Qualidade

3.1
3.2
33

indice do Médulo 3
Corpo de Dados
Referéncias da Literatura

Modulo 4: Relatoérios de Estudo Nao Clinico

4.1
4.2
4.3

indice do Médulo 4
Relatorios de Estudo
Referéncias da Literatura

Modulo 5: Relatorios de Estudo Clinico

5.1
5.2
53
5.4

indice do Médulo 5

Listagem Tabular de Todos os Estudos Clinicos
Relatdrios de Estudo Clinico

Referéncias da Literatura
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GRANULARIDADE
A. Definicao de um Documento

Um documento é definido para uma submissdao em papel como um
conjunto de paginas, numeradas sequencialmente e separadas de outros
documentos por uma aba (consulte a secdo de Paginacao e Segregacao de
Documentos). Um documento pode ser equiparado a um arquivo para uma
submissao eletronica. A granularidade do formato em papel e as
submissdes eletronicas devem ser equivalentes, embora, se uma submissao
em papel for atualizada para ser uma submissao eletrbnica, algumas
mudancas na granularidade podem ser introduzidas para facilitar o
gerenciamento continuo do ciclo de vida. Em uma submissao eletrénica, um
NOVo arquivo comega no mesmo ponto em que numa submissao em papel
uma aba divide os documentos.

Ao decidir se um ou mais documentos ou arquivos sdao apropriados, deve-
se considerar que, uma vez definido o nivel de granularidade adotado, a
mesma granularidade deve ser usada ao longo da vida do dossié, ja que a
intencdo é que os documentos/arquivos sejam substituidos por completo
guando as informacgdes forem alteradas.

As tabelas a seguir descrevem os niveis na hierarquia CTD/eCTD em que os
documentos/arquivos devem ser colocados e se documentos Unicos ou
multiplos sao apropriados em cada ponto. Estdo descritas todas as se¢des
de um CTD/eCTD, dependendo do tipo de submissdo, nem todas as se¢des
serao aplicaveis.
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TABELA 1: Mddulo 2 (submissées em papel)

Modulo 2

P

O indice &
necessario para

apenas
a versao

em papel do CTD; ndo é

necessario para o eCTD.

2.35.1

2.3.5.2

2.3.5.3

2.35.4

2.3.5.5

2.3.5.6

2.3.5.7

2.3.P.1

2.3.P.2

2.3.P.3

2.3.P4

2.3.P.5

2.3.P.6

2.3.P.7

2.3.P.8

2.3.A.1

2.3.A.2

2.3.A3

Legenda

Documentos compilados neste

nivel ndo sdo considerados
apropriados

Um ou varios documentos podem
ser apresentados neste nivel

Nota 1: A opgao de detalhamento para
o Resumo Geral da Qualidade (RGQ) é
fornecida para acomodar diferentes
niveis de complexidade dos
medicamentos. O requerente pode
escolher o nivel no qual o RGQ é
gerenciado.

Nota 2: Um documento deve ser
submetido para cada insumo
farmacéutico ativo.

Nota 3: Para um medicamento
fornecido com diluente(s) de
reconstituicdo, a informacao sobre o(s)
diluente(s) deve ser fornecida em uma
parte separada "P" do documento.

Nota 4: Um documento para cada
indicacdo deve ser apresentado,
embora indicagdes intimamente
relacionadas possam estar dentro de
um Unico documento.
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TABELA 2: Mddulo 3 (submissées em papel)

Uma vez que uma opc¢ao de granularidade é escolhida, deve-se continuar com essa opgao
durante o ciclo de vida do medicamento.

Mddulo 3 O indice é apenas necessario para a
Nota 1 versdao em papel do CTD; ndo é Legenda
necessario para o eCTD. .
Documentos compilados neste
3.2 3.2.5 3.25.1 3.25.1.1 nivel ndo s3o considerados
Nota 2 3.2.5.1.2 apropriados
. Um ou varios documentos podem
3.2.5.2 222;; ser apresentados neste nivel
3:2:5:2:3 Documentos ndo devem ser
32524 apresentados neste nivel para
32525 submissdes e'CTD (docmlJmentos
2526 |
3.25.3 3.2.5.3.1 .
superior)
3.2.5.3.2
3.254 3.25.4.1
Nota 3 32542 Nota 1: Ao escolher o nivel de granularidade
32543 para este Moddulo, o requerente deve
32544 considerar que, quando as informagdes
32545 relevantes forem alteradas em qualquer
2,9 G5 ponto do ciclo de vida do produto, as
3256 substituicbes  de  documentos/arquivos
5967 3.257.1 completos devem ser fornecidas no CTD.
BN Nota 2: Para um medicamento que
3.2.5.7.3 contenha mais de um insumo farmacéutico
3.2.P 3.2.P.1 ativo - IFA, a informagdo solicitada para a
Nota 4 32.P.2 32.P21 parte "S" deve ser fornecida na sua
Nota 5 totalidade bara cada IFA.
3.2.P.2.2 Nota 3: Um ou mais documentos de
Moz 5 resumo da estratégia de controle podem
3.2.P.2.3 ser colocados opcionalmente aqui
3.2.p.24 Nota 4: Para um medicamento fornecido
3.2.P.2.5 com diluente(s) de reconstituicdo, as
Sy informagdes sobre o (s) diluente(s) devem
Szt Seadrll ser fornecidas em uma parte separada "P",
ggg;; conforme apropriado.
3.2P34 Nota 5: O nivel mais baixo de cada titulo
SR incluido no CTD-Q neste ponto é
3.2.P4 3.2.P4.1 improvdvel de conter documentos ou
3.2.P.4.2 arquivos individuais.
3.2.P.4.3
3.2.P4.4
3.2.P.4.5
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3.2.P.4.6

3.2.P.5 3.2.P.5.1
Nota 3 3.2.P.5.2

3.2.P.5.3
3.2.P.5.4
3.2.P.5.5
3.2.P.5.6
3.2.P.6
3.2.P.7
3.2.P.8 3.2.p.8.1
3.2.P.8.2
3.2.p.8.3
3.2.A 3.2.A1
3.2.A2
3.2.A3
3.2.R Nota 6
3.3 Um arquivo
por
referéncia
Nota 7
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TABELA 3: Médulo 2 (submissdes em papel)

- — — Legenda
Modulo 2 O Indice é apenas necessario
para a versdo em papel do CTD; Documentos compilados neste
nado é necessario para o eCTD nivel n3o s3o considerados
apropriados

2.3.5
Nota 1, Nota 3

Um ou vdrios documentos podem

ser apresentados neste nivel

Nota 1: As opgbes de granularidade
para o RGQ - Resumo Geral da

2.3.P Qualidade estdo disponiveis para
Nota 1, Nota 4

acomodar as diferentes complexidades

dos medicamentos. Um requerente

pode enviar um unico documento 2.3 ou

escrever documento(s) como 2.3
Introdugdo, 2.3.S (ou 2.3.5.x), 2.3.P (ou
2.3.P.x), 2.3.A.x e 2.3.R, e apresentar os
niveis 2.3.x ou 2.3.x.n como mostrado

na tabela. Consultar o Apéndice A para
obter orientagdo sobre palavras-chave
para  medicamentos e  insumos
farmacéuticos ativos.

Nota 2: Um documento pode ser
dividido por motivos técnicos (por

exemplo, se exceder o limite mdximo
de tamanho em PDF).

Nota 3: Para um medicamento que

contenha mais de um insumo

farmacéutico  ativo, podem  ser
fornecidos documentos separados para

cada IFA (usando a palavra-chave do

IFA). Normalmente, ndo sdo fornecidos
documentos separados para cada

fabricante. Consulte o Apéndice A para

orientagdo sobre palavras-chave.
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Nota 4: Para o medicamento fornecido com diluente(s) de reconstituicdo, podem ser fornecidos
documentos separados para ofs) diluente(s) (usando a palavra-chave do produto). Se houver mais
de uma forma farmacéutica, podem ser fornecidos documentos separados para cada uma delas
(usando a palavra-chave da forma farmacéutica). Consulte o Apéndice A para orienta¢do sobre

palavras-chave.

Nota 5: Se vdrios locais de fabricagéo forem apresentados, um documento pode ser fornecido para
cada local de fabricagdo usando a palavra-chave do local de fabricagéio. Consulte o Apéndice F para
orientagdo sobre palavras-chave.

Nota 6: Para componentes multiplos ou para medicamentos combinados (e.g., para vacinas), um
documento pode ser fornecido para cada componente usando a palavra-chave do componente.
Consulte o Apéndice F para orientagdo sobre palavras-chave.

Nota 7: Um documento para cada indicagéo deve ser apresentado, embora indicagbes estreitamente
relacionadas possam estar dentro de um unico documento.
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TABELA 4: Médulo 3 (submissdes em papel)

Uma vez que uma opcao de granularidade é escolhida, continuar com essa op¢ao durante o
ciclo de vida do medicamento.

Mddulo 3 O indice é apenas necessario para a Legenda
Nota 1 versdo em papel do CTD; ndo é
necessario para o eCTD Os documentos compilados até este
3.2 596 3.25.1 nivel nao sdo considerados
Nota 2, Nota 3 Nota 4 apropriados e nenhum documento
3252 32521 deve estar presente nesse nivel
Nota 2 32522 Um ou varios documentos podem ser
3.25.2.3 apresentados neste nivel
3.25.2.4
32525 Um ou vdérios documentos podem ser
32526 apresentados neste nivel, mas seu
3253 32531 conteudo ndo é compilado nos niveis
Nota 2 32532 mais baixos
3.25.4 3.25.4.1
Nota 2 32542 Nota 1: Ao escolher o nivel de
32543 granularidade para o Mddulo 3, o
3.254.4 requerente deve considerar que,
32545 quando as informagbes relevantes
3.255 forem alteradas em qualquer ponto do
3.256 ciclo de vida do medicamento, as
3.25.7 32571 substituigdes de documentos/ arquivos
Nota 2 3.25.7.2 completos devem ser fornecidas
3.25.7.3 Nota 2: Documento(s) pode(m) estar
Nota > presente(s) nesse nivel, além de ter
Nota3é,2l'\ch))ta . §§E; 3331 documento(s) em niveis mais baixos;
l\'lo;a 7 .Nc.)ta; 4' consulte o Apéndice B.
3.2.P.2.2 Nota 3: Para um medicamento que
Nota 4 contenha mais de um insumo
3.2.P.23 farmacéutico ativo, a informagdo "S"
3.2.P.2.4 deve ser fornecida na sua totalidade
3.2.P.2.5 para cada IFA. Consulte o Apéndice A.
3.2.P.2.6 Consulte a autoridade de saude para
3.2.P3 Sl orientagdo se o IFA jd estiver
Nota 2 3.2.P.3.2 aprovado.
3.2.P.3.3 ] )
32pP34 Nota 4: O nivel mais baixo de cada
32.P35 titulo incluido no CTD-Q neste ponto é
3.2.P.4 32P4.1 improvavel de conter documentos ou
Nota 8 3.2.P.4.2 arquivos individuais.
3.2.P43 Nota 5: Para a estabilidade, a
3.2.P.4.4 informagdo pode ser fornecida na sua
3.2.P.4.5 totalidade ou por fabricante, o

protocolo de estudo de estabilidade
e/ou qualquer outra informagdo

° distinta. Consultar o Apéndice C.



3.2.P.4.6
SYERES 3.2.P5.1 Nota 6: Para um medicamento
Nota 2 3.2.P.5.2 fornecido com diluente(s) de
3.2.P.53 reconstituicdo, a informagdo "P"
3.2.P54 sobre ofs) diluente(s) deve ser
3.2.P.5.5 . .
fornecida na sua totalidade como
3.2.P.5.6 .
produto(s) de medicamento
3.2.P.6 .
32p7 separado(s), conforme apropriado.
Nota 9 Consultar o Apéndice A.
3.2.P.8 3.2.p.8.1
Nota 2 3.2.p.8.2 Nota 7: Para o contetido P.2, use o
32.P83 nivel 3.2.P.2 (isto é, compilar do
Nota 7 10 P.2.1 para até P.2.6) ou 3.2.P.2.x.
3.2.A 3.2.A.1 Além disso, um Resumo da
Nota 2 Nota 11 Estratégia de Controle pode ser
3.2.A2 colocado em 3.2.P.2. Um unico
Nota 12 documento 3.2.P.2 para submissbes
3.2.A3 d it by Desi Molécul
Nota 13 e Quality by Design ou Moléculas
3.2.R Complexas ndo é recomendado
Nota 14 para aplicagées de projeto ou de
3.3 Um arquivo moléculas  grandes  ndo @ é
por recomendado para.
referéncia

Nota 8: Para orientagdo para excipiente sobre quando usar o nivel 3.2.P.4 e/ou 3.2.P.4.x, consultar o
Apéndice D.

Nota 9: Para um medicamento que contenha mais de um sistema de embalagem, a informag¢éo pode
ser fornecida na sua totalidade ou por sistema de embalagem ou por outra informagdo distinta.
Consultar o Apéndice E.

Nota 10: Para a estabilidade, a informagdo pode ser fornecida na sua totalidade ou por sistema de
embalagem, fabricante, concentra¢do, protocolo de estudo de estabilidade e/ou qualquer outra
informagdo distinta. Consultar o Apéndice C.

Nota 11: Se mais de um local de fabricag¢do for fornecida, os documentos podem ser apresentados
por local. Consultar o Apéndice F.

Nota 12: Normalmente, apenas um documento 3.2.A.2 é fornecido, mas se houver mais de um
componente (e.g., vacinas de componentes multiplos ou medicamentos combinados), o(s)
documento(s) pode(m) ser fornecido(s) por componente. Consultar o Apéndice F.

Nota 13: Se mais de um excipiente for fornecido, o(s) documento(s) pode(m) ser fornecido(s) por
excipiente.

Nota 14: Use 3.2.R ou suas subsecgdes, se aplicavel; consultar orientagdo regional.
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TABELA 5: Mdédulo 4 (submissoes em papel)

Modulo 4 -

O indice é apenas necessario para a versio em papel

do CTD. ndo é necessario para o eCTD

Legenda

4.2 4.2.1 4.2.1.1 Estudos Mot
4.2.1.2 | Estudos Neta? Documentos compilados
42.1.3 Estudos Netal neste nivel ndo sao
421.4 Estudos Netat considerados apropriados
4.2.2 4.2.2.1 | Estudos Neta? Um ou vérios documentos
4.2.2.2 Estudos Netal podem ser apresentados
4.2.2.3 | Estudos Nota1 neste nivel
4224 I Nota 1: Normalmente, um
) Sodces unico documento deve ser
4.2.2.6 Estudos ™ fornecido para cada relatério de
4.2.2.7 Estudos " estudo incluido no Mddulo 4. No
4.2.3 4.2.3.1 | Estudos "=t entanto, quando o relatério do
4.2.3.2 | Estudos "o* estudo é grande (por exemplo,
4.2.3.3 4.2.3.3.1 Estudos Neta1 um estudo de
4.2.3.3.2 Estudos Neta1 carcinogenicidade), 0
4234 42.3.4.1 Estudos Netal requerente pode optar por
4.2.3.4.2 Estudos Netal enviar o relatdrio como mais de
42343 Estudos Neta 1 um documento. Neste caso, a
4235 42351 Estudos Not21 parte de texto do relatdrio deve
42352 Estudos Voot ser um documento e o0s
— apéndices podem ser um ou
g e mais documentos. Ao escolher o
4.23.54 Estudos "= nivel de granularidade para
4.23.6 Estudos "= esses relatérios, o requerente
4.2.3.7 4.2.3.7.1 Estudos MNota? deve considerar que, quando as
4.2.3.7.2 Estudos Mot informacées relevantes forem
4.2.3.7.3 Estudos Neta? alteradas em qualquer ponto do
4.2.3.7.4 Estudos Notal ciclo de vida do medicamento,
4.2.3.7.5 Estudos MNota? devem ser fornecidas
42.3.7.6 Estudos Netal substituicées de documentos /
4.23.7.7 Estudos Neta 1 arquivos completos.
4.3 LJ(r)r: arquivo Nota 2: Referéncias Da
referéncia Literatura devem ser listadas
Nota 2 nos indices
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TABELA 6: Mdédulo 5 (submissoes em papel)

Modulo 5

Legenda

O indice é apenas necessario para a
versao em papel do
necessario para o eCTD

CTD; ndo ¢é

5.3 5.3.1 5.3.1.1 | Estudos N°t?
5.3.1.2 | Estudos MNeta?
5.3.1.3 | Estudos Note*
5.3.1.4 | Estudos Nta?

5.3.2 5.3.2.1 | Estudos Mota?
5.3.2.2 | Estudos Neta?
5.3.2.3 | Estudos N°ta?

5.3.3 5.3.3.1 | Estudos °t?
5.3.3.2 | Estudos N°te?
5.3.3.3 | Estudos Nota?
5.3.3.4 | Estudos N°t?
5.3.3.5 | Estudos N°ta?

5.3.4 5.3.4.1 | Estudos Mota?
5.3.4.2 | Estudos N°ot?

5.3.5 5.3.5.1 | Estudos N°t?

Nota 2 5.3.5.2 | Estudos N°t?
5.3.5.3 | Estudos N°ta?
5.3.5.4 | Estudos N°t?

5.3.6

5.3.7 Estudos

Nota 1
54 | Um arquivo

por referéncia
Nota 3

Os documentos compilados até este
nivel ndo sdo considerados apropriados

Um ou varios documentos podem ser
apresentados neste nivel

Nota 1: Os devem

normalmente fornecer os relatdrios do

requerentes

estudo como vdrios documentos (uma
sinopse, um corpo principal do relatdrio
do estudo e os apéndices apropriados).
Os apéndices devem ser organizados de
acordo com o guia ICH E3, que descreve
o conteddo e o formato do relatdrio do
estudo clinico. Ao escolher o nivel de
granularidade para os relatérios, o
requerente deve considerar
quando as

forem alteradas em qualquer ponto do

que,
informagdes relevantes

ciclo de vida do medicamento, devem
substituicoes  de
documentos / arquivos completos.

ser  fornecidas

Nota 2: Para submissdes que suportem
de mais de uma indicagdo, esta se¢dio
deve ser repetida para cada indicagdo.

Nota 3: Referéncias Da Literatura
devem ser listadas nos Indices
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B. Paginacao e Segregacao de Documentos

Todo documento deve ser numerado a partir da primeira pagina, com
excegao das referéncias da Literatura individuais, onde a numeragao da
pagina da publicacdo existente é considerada suficiente. Os requerentes
nao precisam mostrar o nimero como "1 de n", onde “n” é o numero total
de paginas do documento.

Além disso, todas as pdginas de um documento devem incluir um cabecalho
ou rodapé Uunicos, que identifiquem brevemente o assunto. Em uma
submissdao de medicamentos baseada em papel, um identificador similar
deve ser usado em uma aba que preceda o documento para facilitar
encontrar esse documento dentro do dossié. Pode ser utilizada abreviacao
do numero completo da se¢ao e do titulo.

Se uma secdo contiver mais de um documento, um indice especifico para
essa secao pode ser incluido para identificar a cronologia e os titulos dos
documentos nela contidos, p. ex.:

Aba com “3.2.5.4.2 Procedimentos Analiticos”

o Indice, listando o titulo do Procedimento A, Procedimento B,
Procedimento C;
Aba com “3.2.5.4.2 Procedimento A”;
o Procedimento A (i.e., documento, pagina 1-n)
Aba com “3.2.5.4.2 Procedimento B”;
o Procedimento B (i.e., documento, pagina 1-n)
Aba com “3.2.5.4.2 Procedimento C”;
o Procedimento C (i.e., documento, pagina 1-n)

Se uma sec¢do contiver apenas um Uunico documento (e.g., 3.2.5.1.1
Nomenclatura), apenas uma aba identificada por "3.2.5.1.1 Nomenclatura"
deve preceder o documento.

C. Numeragao de Se¢ao em Documentos



~.= ANVISA

- Agincia Nacional de Vigitincia Sanitinia

MEDICAMENTOS — GUIA n2 24, versao 1, de 14 de agostos de 2019

Para evitar subtitulos de 52, 62, etc nivel (e.g., 2.6.6.3.2.1) dentro de um
documento, o requerente pode usar uma cadeia de numeracgao reduzida.
Neste caso, o numero e o nome da secdo (e.g., 2.6.6 Resumo Escrito de
Toxicologia) devem aparecer em cabecalhos de pdgina ou rodapés e, em
seguida, a numeracao da sec¢ao dentro do documento pode ser usada, por
exemplo., 1, 1.1, 2, 3, 3.1, 3.2, entre outros. O uso da cadeia de numeragao
completa (e.g., 2.6.6.3.2.1) também é considerado aceitavel.

D. Formatagdo de indice
Moddulo 2

O indice 2.1 CTD deve ir para o terceiro (e.g., 2.3.5) ou quarto nivel (e.g.
2.3.5.1), dependendo de como o documento esta definido para o Resumo
Geral da Qualidade. (Ver Definigdo de um documento para o Mddulo 2).

Médulo 3

O Indice fornecido em 3.1 deve cobrir a numeracdo da secdo de mais alto
nivel, o titulo associado da se¢dao e o nimero do volume na ordem em que
aparecem na submissdo do medicamento. Este indice seria usado para
identificar os conteudos do Mddulo 3 conforme definido no guia ICH M4Q.
Deve-se ir até o quinto nivel apenas (e.g., 3.2.P.2.1). Observar que
subsecdes e subtitulos adicionais sao definidos no guia ICH M4Q além deste
nivel (e.g., sob 3.2.P.2) e esta formatacdo deve ser usada no dossié, apesar
de n3o estar incluida no indice 3.1. O indice de menor nivel descrito em
Paginac¢do e Segregacdo de Documentos deve ser excluido do Indice 3.1.

A critério do requerente, um Indice também pode ser incluido para uma
secao especifica que contenha varios documentos, a fim de identificar a
cronologia e o assunto do documento. Se houver intuito de introduzir
titulos adicionais ou numeracao de subsecdao além daqueles definidos no
guia ICH M4Q, estes s6 devem ser incluidos em um documento e nao devem
ser criados nem como um documento separado nem como uma nova
subsecdo. Neste caso, um Indice especifico para esse documento pode ser
incluido para identificar a cronologia e os titulos das subse¢des nele


https://www.ich.org/fileadmin/Public_Web_Site/ICH_Products/CTD/M4_R1_Quality/M4Q__R1_.pdf
https://www.ich.org/fileadmin/Public_Web_Site/ICH_Products/CTD/M4_R1_Quality/M4Q__R1_.pdf
https://www.ich.org/fileadmin/Public_Web_Site/ICH_Products/CTD/M4_R1_Quality/M4Q__R1_.pdf
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contidos. Esses documentos e subsec¢des ndo devem aparecer no indice
3.1.

Além disso, anexos ou apéndices adicionais ndao devem ser incorporados
nesta formatac¢ao, exceto como um documento sob uma se¢dao em que
varios documentos podem ser fornecidos. Neste caso, uma referéncia
cruzada deve ser feita dentro da secdao relevante para o documento
anexado. Caso desejado, incluir informagdes adicionais em anexo ou
apéndice de uma se¢ao que seja composta de um uUnico documento, essas
informacdes devem ser incorporadas nesse documento.

Todas as inclusdes de titulo no indice devem, ou corresponder aos nomes
dos titulos e a numeracao das se¢des, conforme definido no guia ICH M4Q,
ou aos identificadores que aparecem nas abas (apenas para submissdo de
medicamentos baseada em papel), de preferéncia pelo titulo completo, que
deve identificar facilmente qualquer titulo abreviado que pode ser usado
na aba correspondente. O indice ndo deve especificar nenhum numero de
pagina.

Referéncias da Literatura devem ser listadas em um indice especifico para
esta segao.

Modulo 4

O indice para o Médulo 4 deve incluir todos* os itens numéricos listados no
guia CTD, de modo a identificar todos os componentes importantes do
dossié (e.g., 4.2.3.5.1 Fertilidade e Desenvolvimento Embriondrio Precoce)
e deve continuar até pelo menos o nivel do relatério do estudo. Assim, cada
relatério de estudo deve ser identificado no [ndice. As secdes de um
relatério de estudo podem ser identificadas no indice do Médulo 4 do
dossié ou apenas no Indice do relatério de estudo individual.

*H4 casos em que nem todos os itens numéricos serdo listados, apenas aquelas secdes que possuem
informacgdes para o produto objeto do pleito.

llustracdo de parte do Indice do Médulo 4

4.2.3.2 Toxicidade por Dose Repetida


https://www.ich.org/fileadmin/Public_Web_Site/ICH_Products/CTD/M4_R1_Quality/M4Q__R1_.pdf
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Estudo aa-aaa:  estudo de toxicidade por dose repetida de 30 dias
com Medicamento C em rato

Estudo bb-bbb: estudo de toxicidade por dose repetida de 6
meses com Medicamento C em rato

Estudo cc-ccc: estudo de toxicidade por dose repetida de 30 dias
com Medicamento C em cao

Estudo dd-ddd: estudo de toxicidade por dose repetida de 6
meses com Medicamento C em cao

4.2.3.3 Genotoxicidade
4.2.3.3.1 Invitro

Estudo ee-eee:  teste de Ames com Medicamento C, etc.
Modulo 5

O indice do Médulo 5 deve incluir todos os itens numéricos listados no guia
CTD, a fim de identificar todos os componentes importantes do dossié (e.g.,
5.3.5.1.1 Ensaios Controlados com Placebo) e deve continuar até pelo
menos o nivel do relatdrio de estudo clinico. Assim, cada relatdrio de estudo
clinico deve ser identificado no indice. As seces de um relatdrio de estudo
clinico (E3) podem ser identificadas no indice do Médulo 5 do dossié ou
apenas no Indice do relatério de estudo clinico individual.

llustracdo de parte do Indice do Médulo 5
5.3.5 Indicacdo Z - Relatdrios de Estudo de Eficacia e Seguranca

5.3.5.1 Indicacdo Z - Relatérios de Estudo de Ensaios Clinicos
Controlados Pertinentes a Indicacdo Reivindicada

5.3.5.1.1 Indicagao Z — Ensaios Controlados com Placebo
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Estudo xx-xxx: Um estudo duplo-cego, controlado com
placebo, do Medicamento A na Indicagao Z

Estudo yy-yyy: Um estudo duplo-cego

5.3.5.1.2 Indicacdo Z — Ensaios com Controle Ativo

Estudo zz-zzz: Um ensaio com controle ativo duplo-cego do
Medicamento A contra o Medicamento C na Indicagdo Z

5.3.5 Indicacdo Q - Relatérios de Estudo de Eficacia e Seguranca

5.3.5.1 Indicacdo Q - Relatérios de Estudo de Ensaios Clinicos
Controlados Pertinentes a Indicacdo Pleiteada etc.



