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Figura 1. Representación esquemática del fundamento de un estudio para demostrar bioequivalencia 

entre una formulación de Referencia y una formulación Test. Si ambas formulaciones son equivalentes 

farmacéuticos y sus biodisponibilidades (velocidad y cantidad absorbida del principio activo) luego de 

su administración a la misma dosis molar son similares dentro de límites pre-establecidos, se asume 

que sus efectos en lo que respecta a eficacia y seguridad son los mismos. 
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Figura 2. Representación esquemática diseño experimental cruzado de dos secuencias (TR/RT), dos 

períodos (Período 1/Período 2), dos tratamientos (Referencia y Test), aleatorizado, con una dosis única 

en cada período, no replicado y balanceado. 

  Secuencia 1 (TR)  Secuencia 2 (RT) 

     

Período 1  Testigo1  Referencia1 

     
Período 2  Referencia2  Testigo2 

 

 

 

Figura 3. Representación esquemática de un diseño experimental paralelo. En este diseño participan 

dos grupos (grupo 1 y grupo 2), con idéntico número de animales cada uno donde un grupo recibe solo 

una única dosis de un producto distinto del asignado al otro grupo. 

Grupo 1 Grupo 2 

  

Testigo Referencia 



Figura 4. Representación esquemática de un diseño experimental replicado de dos secuencias y cuatro 

períodos. 

  Secuencia 1 (TRTR)  Secuencia 2 (RTRT) 

     

Período 1 

Replica 1 

Testigo1  Referencia1 

    
Período 2 Referencia2  Testigo2 

     
Período 3 

Replica 2 

Testigo1  Referencia1 

    
Período 4 Referencia2  Testigo2 

 

 

Ecuación 1. Algoritmo propuesto por D. Hauschke & col. (1992) para estimar el número de 

individuos necesarios para realizar un estudio de bioequivalencia promedio. 

 

 

donde, µR y µT son las medias geométricas de los parámetros farmacocinéticos de las formulaciones 

Referencia y Test respectivamente, lnӨS y lnӨI son los logaritmos naturales de los límites superior e 

inferior para demostrar bioequivalencia, CV esel coeficiente de variación interindividual, t  es el 

estadístico del test unilateral de t, α (0,05) y β (0.20) son los errores de consumidor (5%) y de la 

industria farmacéutica (20%), 2N-2 es grado de libertad para un diseño experimental cruzado clásico, 

este valor en un diseño paralelo debe ser reemplazado por N-1.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

𝑆𝑖 Ө𝐼 < µ𝑇/µ𝑅 < 1 , 𝑒𝑛𝑡𝑜𝑛𝑐𝑒𝑠  𝑁 ≥  𝑡2𝑁−2
1−𝛼 + 𝑡2𝑁−2

1−𝛽
 

2
 

𝐶𝑉

𝑙𝑛Ө𝐼 − 𝑙𝑛 µ𝑇/µ𝑅 
 

2

 

𝑆𝑖 1 < µ𝑇/µ𝑅 < Ө𝑆  , 𝑒𝑛𝑡𝑜𝑛𝑐𝑒𝑠  𝑁 ≥  𝑡2𝑁−2
1−𝛼 + 𝑡2𝑁−2

1−𝛽  
2
 

𝐶𝑉

𝑙𝑛Ө𝑆 − 𝑙𝑛 µ𝑇/µ𝑅 
 

2

 



Tabla 1. Tamaños de muestra (número de individuos) para obtener una potencia estadística del 70%, 

80% y 90% y varios valores de coeficientes de variación interindividual (CV%) cuando se aplica un 

modelo multiplicativo para demostrar bioequivalencia donde; α = 0,05 (5%), ӨI  = 0,8 y ӨS = 1,25.  

Los valores no enteros fueron redondeados a su valor inmediato superior y se presentan en itálica. 

 

 

 

  

 

 

 

 

 



Tabla 2. Tamaños de muestra (número de individuos) para obtener una potencia estadística del 70%, 

80% y 90% y varios valores de coeficientes de variación interindividual (CV%) cuando se aplica un 

modelo multiplicativo para demostrar bioequivalencia donde; α = 0,05 (5%), ӨI  = 0,7 y ӨS = 1,43.  

Los valores no enteros fueron redondeados a su valor inmediato superior y se presentan en itálica. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 Figura 5. Diseño experimental para demostrar bioequivalencia mediante condiciones de estado de 

equilibrio estacionario. 
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Figura 5. Diseño experimental para demostrar bioequivalencia mediante condiciones de estado de 

equilibrio estacionario. 

  Formulación de Referencia Formulación de Test 

ABCR 0-∞ ABCR,SS 0-τ ABCT,SS 0-τ 

 

donde ABCR 0-∞ es el area bajo la curva del producto referencia si este hubiese sido administrado en 

una única dosis, ABCR,SS 0-τ y ABCT,SS 0-τ son las áreas bajo la curva de los productos Referencia y Test 

estimadas durante los intervalos entre administraciones(0-τ), luego de alcanzarse para uno y otro el 

estado de equilibrio estacionario. 
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