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Como uma maneira de oferecer medicamentos 
com qualidade e mais baratos, de forma que toda a 
população tenha acesso a tratamento completo  
e acessível, criou-se a Política Nacional de Me-
dicamentos Genéricos, que foi implantada no 
país em 1999 com o objetivo também de estimular 
a concorrência comercial e melhorar a qualidade 
dos medicamentos. O processo de implementa-
ção dessa política permitiu a introdução e a dis-
cussão de conceitos nunca antes utilizados para o 
registro de medicamentos no país: biodisponibili-
dade, bioequivalência, equivalência farmacêutica 
e medicamentos genéricos.1

O medicamento é um produto farmacêutico, 
tecnicamente obtido ou elaborado, com finalidade 
profilática, curativa, paliativa ou para fins de 
diagnóstico.2 Os medicamentos podem ser divi-
didos em três classes gerais: referência, genérico 
e similar. Medicamento de referência refere-se 
ao produto inovador, criado a partir de alguma 
nova substância sintetizada em laboratório, 
registrado no órgão federal responsável pela 
vigilância sanitária e comercializado no país 
após registro nos órgãos competentes de saúde, 
cuja eficácia, segurança e qualidade foram 
comprovadas junto ao órgão federal compe-
tente, por ocasião do registro.3

O medicamento genérico é aquele que con-
tém o mesmo princípio ativo – que, aliás, é o 
“nome” do genérico – mesma concentração, 
forma farmacêutica, via de administração, dose 
e indicação que o medicamento de referência e 

pode com este ser intercambiável, sendo produ-
zido após o prazo de vencimento de proteção da 
patente do produto de referência.

A regulamentação da Lei dos Genéricos por 
meio de uma Resolução da Diretoria Colegiada 
da Agência Nacional de Vigilância Sanitária 
(Anvisa) no 9787/99 possibilitou, naquele momento, 
a introdução de novos conceitos para o registro 
de um medicamento no país, como por exemplo, 
a equivalência farmacêutica (comprovada por 
ensaios in vitro) e a bioequivalência (comprovada 
por ensaios in vivo). Desse modo, a Lei dos Ge-
néricos estabeleceu um novo padrão para o desen-
volvimento e o registro de medicamentos no país.3

Abordaremos tópicos importantes como 
equivalência farmacêutica, biodisponibilidade, 
bioequivalência, intercambialidade, qualidade 
dos medicamentos, entre outros fatores que 
determinam qualidade e segurança no tratamento 
medicamentoso do paciente.

Equivalência Farmacêutica: Segundo a Anvisa, 
equivalentes farmacêuticos são medicamentos 
que contêm o mesmo fármaco, isto é, mesmo sal 
ou éster da mesma molécula terapeuticamente 
ativa, na mesma quantidade e forma farmacêutica, 
podendo ou não conter excipientes idênticos. 
Os equivalentes farmacêuticos devem cumprir 
as especificações atualizadas da Farmacopeia 
Brasileira e, na ausência dessas, devem cumprir 
as especificações de outros códigos autorizados 
pela legislação vigente ou, ainda, outros padrões 
aplicáveis de qualidade.4

Medicamento genérico:
 segurança e acessibilidade

Regulamentação dos genéricos

Profa. Daniela Archanjo 
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Biodisponibilidade: Segundo a Anvisa, biodis-
ponibilidade é a medida da quantidade de medi-
camento, contida em uma fórmula farmacêutica, 
que chega à circulação sistêmica e da velocidade 
na qual ocorre esse processo. A biodisponibilidade 
pode ser calculada em relação à administração 
intravenosa do princípio ativo que, por definição, 
apresenta biodisponibilidade igual a 100% (bio-
disponibilidade absoluta) ou pela comparação 
de parâmetros farmacocinéticos relacionados à 
biodisponibilidade entre dois produtos, admi-
nistrados por via extravascular, tendo um deles 
como referência (biodisponibilidade relativa 
ou comparativa).5 A biodisponibilidade de um 
medicamento não deve ser confundida com a 
fração biodisponível, a menos que se refira à bio-
disponibilidade absoluta. A biodisponibilidade 
consiste na velocidade e extensão da absorção 
de um princípio ativo de uma determinada forma 
farmacêutica, como determinado pela sua curva 
de concentração/tempo na circulação sistêmica 
ou pela sua excreção na urina.6

Bioequivalência: Segundo a Anvisa, consiste 
na demonstração de equivalência farmacêutica 
entre produtos apresentados sob a mesma forma 
farmacêutica, contendo idêntica composição qua-
litativa e quantitativa de princípio(s) ativo(s), e que 
tenham comparável biodisponibilidade, quando 
estudados sob um mesmo desenho experimental.5

Dois medicamentos são bioequivalentes se 
eles são farmaceuticamente equivalentes e suas 
biodisponibilidades, após administração na mes-
ma dose molar, são similares a tal grau que seus 
efeitos, com respeito à eficácia e segurança, 
sejam essencialmente os mesmos.7

Lei dos Genéricos
A lei 9.787, Lei dos Genéricos, estabeleceu as 

bases legais para a instituição do medicamento 
genérico no Brasil, visando assegurar a sua quali-
dade, segurança e eficácia, garantindo assim sua 
intercambialidade com o produto de referência.8

Nessa legislação são apresentados os conceitos 
de denominação comum brasileira (DCB), deno-
minação comum internacional (DCI), biodisponi-
bilidade, bioequivalência, medicamento similar, 
genérico e de referência e produto farmacêutico 
intercambiável. A partir dela foram adotadas 
resoluções visando ao detalhamento técnico, 
o que correspondeu a um processo importante 
para a evolução e a consolidação da regulamen-
tação sobre medicamentos genéricos no país.9

Intercambialidade 
A intercambialidade inclui a escolha de um 

medicamento entre dois ou mais para os mes-
mos fins terapêuticos ou profiláticos. 

Assim como já acontece com os genéricos, 
os farmacêuticos de todo o país podem fazer 
a intercambialidade dos medicamentos de re-
ferência pelos chamados similares equivalen-
tes. Para que a troca seja feita, a Anvisa alerta 
que tanto consumidores quanto farmacêuticos 
precisam exigir consulta à lista oficial de inter-
cambialidade. As trocas devem seguir à risca a 
tabela, já que cada medicamento de referência 
terá o similar correspondente. A agência rea-
firma que a intercambialidade só está autori-
zada entre os produtos de referência e seus 
respectivos similares ou genéricos, nunca de 
um genérico para um similar.10

Legislação sanitária e dados
Os dados são da terceira edição do Anuário 

Estatístico do Mercado Farmacêutico, produzi-
do pela Câmara de Regulação do Mercado de 
Medicamentos (CMED) com base em informa-
ções de 2017. A publicação traça o perfil da in-
dústria brasileira e traz dados detalhados sobre 
a quantidade de produtos farmacêuticos comer-
cializados, faturamento, tipos de medicamentos 
mais vendidos, principais finalidades de uso dos 
produtos (tratamentos) e ranking das empresas 

Medicamentos com 
ação farmacodinâmica 
similar são 
frequentemente 
agrupados na mesma 
classe terapêutica, 
cuja designação é útil 
ao aprendizado de 
terapêutica clínica
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produtoras, além de características regionais do 
mercado, entre outros tópicos.11

A Anvisa publicou, no dia 09/10/2014, a Reso-
lução da Diretoria Colegiada (RDC) no 56/2014, 
que trata sobre a Certificação de Boas Práticas 
para a realização de estudos de Biodisponibilida-
de/Bioequivalência (BD/BE) de medicamentos.12

A RDC impõe testes de bioequivalência far-
macêutica, biodisponibilidade e bioisenção aos 
medicamentos similares que já estão no mer-
cado atualmente e para os novos, elevando a 
segurança aos consumidores e garantindo efi-
cácia no tratamento para quem optar pela inter-
cambialidade no ato da compra nas farmácias 
de todo o país.12

Os similares cujos estudos de equivalência 
farmacêutica, biodisponibilidade/bioequivalência 
tenham sido apresentados, analisados e aprova-
dos pela Anvisa poderão declarar na bula que são 
intercambiáveis ao medicamento de referência.12

A norma define que os estudos de biodispo-
nibilidade e bioequivalência (BD/BE) para fins 
de registro e pós-registro de medicamentos 
devem ser realizados em centros de pesquisa 
certificados. Os fabricantes de similares devem 
apresentar os mesmos testes de equivalência 
que os genéricos para comprovar que funcio-
nam, no organismo, como os de referência.12

As BD/BE são um conjunto de medidas que 
devem ser adotadas pelos centros de pesquisa, 
a fim de garantir a qualidade e a conformidade 
dos estudos. Os estudos de BD/BE comparam 
os parâmetros farmacocinéticos ou farmacodi-
nâmicos entre o medicamento-teste e o medica-
mento de referência ou comparador.12

Qualidade dos genéricos
O teste de Bioequivalência é o estudo que 

visa comparar as biodisponibilidades relativas de 
dois ou mais medicamentos administrados pela 
mesma via extravascular.

São verificados:
• a população de voluntários que participou 

do estudo (faixa etária, sexo, exames clíni-
cos laboratoriais);

• os medicamentos utilizados (fabricante, do-
sagem, validade);

• o responsável clínico e o local do estudo;

• os resultados obtidos na etapa analítica 
(doseamento do fármaco no fluído bioló-
gico) e estatística (cálculo dos parâmetros 
farmacocinéticos e análise estatística dos 
valores obtidos).

Apesar da formulação e o processo de fabrica-
ção não serem idênticos, o que geralmente ocorre 
devido aos diferentes equipamentos e fornecedo-
res de matérias-primas empregados por distintos 
fabricantes, as diferenças não devem comprome-
ter a bioequivalência entre os produtos. Todas as 
normas  técnicas para a realização dos testes com 
os medica   mentos são regulamentadas pela Anvi-
sa, conforme Resolução-RDC no 200, de 26 de de-
zembro de 2017.10

A introdução do medicamento genérico no Brasil 
aumentou a concorrência no mercado farmacêuti-
co, fazendo com que o medicamento de referência 
se esforçasse para manter suas metas de vendas.  
O medicamento genérico é aproximadamente 35% 
mais barato que o de referência, aumentando assim 
a acessibilidade da população ao tratamento medi-
camentoso de todas as classes sociais, pois eles ne-
cessitam de menor investimento para serem lança-
dos no mercado comparados ao produto inovador.13

O mercado de genéricos no Brasil tem cres-
cido mais que o mercado farmacêutico total, 
aumentando a participação dos genéricos na 
indústria farmacêutica nacional.14

Apesar da formulação e 
o processo de fabricação 
não serem idênticos, 
o que geralmente 
ocorre devido aos 
diferentes equipamentos 
e fornecedores de 
matérias-primas 
empregados por distintos 
fabricantes, as diferenças 
não devem comprometer 
a bioequivalência entre 
os produtos
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A determinação da qualidade de medica-
mentos é um fator extremamente importante. 
Desvios nas características recomendadas, 
tanto de medicamentos referência quanto de 

genéricos e similares, podem significar riscos 
graves para a saúde dos pacientes, podendo 
até mesmo tornar-se um problema de saúde 
pública.
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O acesso a tratamentos de saúde compõe a 
base das políticas de saúde pública, e as limi-
tações, especialmente a medicamentos, muitas 
vezes inviabilizam o cuidado médico ideal em 
determinados grupos sociais. As dificuldades 
de acesso se tornam mais claras e frequentes 
nos casos de tratamentos de alto custo, como 
em oncologia.1

Nas últimas três décadas, vimos um cresci-
mento tecnológico formidável em estratégias 
de combate ao câncer, com inovações medi-
camentosas que levaram a benefícios clínicos 
surpreendentes. Ao mesmo tempo, ampliou-se 
o abismo entre os pacientes tratados com tais 
tecnologias e os que seguem tratamentos como 
no século passado.2

A redução dos preços estimulada pelos me-
dicamentos genéricos e similares não foi o único 
benefício que ocorreu após a regulamentação 
de sua produção. Também houve um crescimento 
dessa indústria de medicamentos com o surgi-
mento de seguimentos especializados em sua 
produção, e com isso maior experiência e melhor 
controle do genérico. O aumento da produção 
de medicamentos genéricos e similares aumentou 
ainda mais a competição no mercado, e estimulou 
a queda dos preços dos medicamentos de referên-
cia, aumentando o acesso como um todo para 
inúmeros pacientes.3,4

Boa parte das discussões em relação aos 
benefícios econômicos e sociais dos medicamen-
tos genéricos provém de estudos de farmacoe-
conomia. Esta é uma área nova de conhecimento 

que possibilita comparar recursos, riscos e be-
nefícios em termos de características clínicas 
e econômicas para propor alternativas com 
melhores resultados.5 A incorporação dos me-
dicamentos genéricos nos Estados Unidos per-
mitiu uma economia de mais de U$1,6 trilhão 
na última década, e os estudos de farmacoeco-
nomia que chegaram a esse valor consideram, 
além da economia diretamente representada 
pelo valor menor do medicamento, a redução 
de complicações clínicas pela melhor aderência 
dos pacientes que podem comprar os trata-
mentos por exemplo.6

A segurança e a confiabilidade dos medi-
camentos genéricos e similares são garantidas 
pelos testes de bioequivalência. Para iniciar sua 
produção, o medicamento precisa ter o mesmo 
princípio ativo, ser produzido para a mesma via 
de administração, ter a mesma condição farma-
codinâmica e farmacocinética, e ser estável nessa 
formulação. Só então são iniciados testes de 
bioequivalência com o uso em pessoas e moni-
torização clínico-laboratorial de seus efeitos.7

Dispensar a realização de estudos clínicos 
com medicamentos genéricos e similares não os 
torna menos confiáveis, pois esses medicamentos 
são moléculas simples, passíveis de cópia química, 
e cujas avaliações de bioequivalência mostram 
dados suficientes para estabelecermos sua 
confiabilidade e segurança.8 Este é o mecanismo 
pelo qual é possível tornar a medicação mais 
acessível, pois corta o principal custo da produção 
de uma medicação: o estudo clínico.

Medicamentos genéricos, 
similares e de referência:

discussão do acesso a 
tratamentos de alto custo

Dr. Fabiano de Almeida Costa
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Apesar de estudos clínicos não serem ne-
cessários, podemos encontrar publicações que  
apresentam resultados comparando desfechos 
clínicos. Em um estudo clínico publicado em 
2019, pesquisadores de quatro grandes centros 
acadêmicos dos Estados Unidos apresentaram o 
resultado de avaliação de 8 medicamentos dos 
mais usados na prática diária. Foi demonstrado 
que, dos 16 desfechos clínicos, 12 não tiveram di-
ferença estatisticamente significativa. Dos 4 des-
fechos clínicos com diferença estatisticamente 
significativa, 3 foram a favor do medicamento 
genérico. Suas conclusões são de que o uso de me-
dicamentos genéricos está associado a desfechos 
clínicos semelhantes aos trazidos pelo uso de me-
dicamentos de marca, como já era de se esperar.9

Um conceito importante advindo do sur-
gimento dos medicamentos genéricos é o de 
intercambialidade, que implica na substituição 
segura do medicamento de referência pelo 
medicamento genérico. A intercambialidade só 
é possível pela confiança nos dados de bioe-
quivalência apresentados pelo fabricante do 
medicamento genérico.7

Uma nova fronteira:  
o biossimilar

A partir da década de 1980, surgiram diversos 
medicamentos biológicos novos que revoluciona-
ram o tratamento de diferentes doenças, especial-
mente o câncer. Essa categoria de medicamentos é 
especial pela sua complexidade química, impossível 
de ser simplesmente replicada. Em sua esteira, vie-
ram novas discussões de acesso, pelos seus altos 
custos e pela impossibilidade de produzir medica-
mentos genéricos biológicos.

Um medicamento biossimilar não é um me-
dicamento genérico. Para desenvolver um bios-
similar, é preciso recriar uma matriz biológica 
de produção, e naturalmente o produto terá 
diferenças frente ao medicamento biológico de 
referência. Por essa razão, ao contrário dos me-
dicamentos genéricos, os medicamentos biossi-
milares necessitam de alguns estudos clínicos.7

As discussões para estabelecer segurança 
e equivalência de resultados clínicos dos medi-
camentos biossimilares têm sido intensas (“São 
mesmo necessários tantos estudos clínicos com 
medicamentos biossimilares? É necessário um es-
tudo de fase III para cada uma das indicações?”).

Todos esses questionamentos ainda em debate 
sobre os medicamentos biossimilares levaram a 
comunidade médica a olhar mais uma vez para os 
medicamentos genéricos. A preocupação quanto 
ao acesso invariavelmente passa pelos custos de 
produção, sem perder a garantia das condições 
clínicas do produto novo. Entretanto, hoje, com a 
experiência de quase 30 anos de medicamentos 
genéricos e similares no Brasil, entendemos que 
seus processos são seguros e precisam ser enxutos 
para garantir um maior acesso.

A produção de um medicamento biológico de 
referência tem o início de seu desenvolvimento limi-
tado a estudos analíticos de moléculas específicas, 
mas se torna mais dispendiosa na fase em que 
demanda estudos clínicos para análise de seguran-
ça, indicações e benefícios frente ao tratamento 
padrão. O desenvolvimento de um medicamento 
biossimilar inverte a concentração dos esforços 
das pesquisas, sendo necessário maior esforço em 
fases analíticas e pré-clínica. A comparação com a 
sequência necessária para o medicamento genéri-
co mostra-nos quão mais rápida e barata pode 
ser sua produção, sem entretanto perder em se-
gurança e eficácia (Figura 1).10

A intercambialidade 
só é possível pela 
confiança nos dados 
de bioequivalência 
apresentados 
pelo fabricante do 
medicamento genérico7

Hoje, com a experiência 
de quase 30 anos de 
medicamentos genéricos 
e similares no Brasil, 
entendemos que seus 
processos são seguros e 
precisam ser enxutos para 
garantir um maior acesso
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PK: farmacocinética; PD: farmacodinâmica. 
Elaborada a partir de Food and Drug Administration - FDA;10 Schneider CK et al., 2012;11 Meani DA, 2018;12 Rugo H, 201813 e Pivot X, 2018.14

Figura 1. Nível de evidência necessária para o desenvolvimento de um medicamento genérico, biológico e biossimilar. 

Medicamento biológico Medicamento biossimilar
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