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\ CONSIDERACOES SOBRE O CASO \

Trata-se de paciente do sexo feminino, 65 anos, que conforme declaragéo de
médico especialista, datada de 21/11/2017 (fls. 23), apresenta “gonartrose em ambos o0s
joelhos, com dor e limitagdo funcional. No momento em tratamento conservador com o
medicamento Cartigen C. CID-10 M17.1”. Além disso, em Formulario para Requerimento de
Medicamento do Comité Executivo do Estado de Santa Catarina — COMESC (08/08/2017,
fl.24-25), no qual ndo constam preenchidos os dados da requerente e da prescricao, o
médico assistente informa que a autora é portadora de “CID-10 M17.0 — gonartrose, doenca
caracterizada por dor + limitagdo funcional”. Dentre as alternativas oferecidas pelo SUS, o
médico assistente afirma que a autora utilizou “nimesulida por 6 dias”, e também que a
mesma nao faz uso de outros tratamentos farmacoterapéuticos. Adicionalmente, é
informado que, caso a requerente nao seja submetida aos medicamentos indicados, a
mesma pode apresentar “aumento da dor e incapacidade”, bem como “degeneracao
articular’. Ademais, constam anexados aos autos 2 receituarios médicos: um datado de
28/07/2017 (fls. 21) contendo prescri¢gdes de “Artrosil® 160 mg. Uso oral. 1 caixa. Tomar 1
comprimido 12/12 horas, se dor (7 dias)”, e outro datado de 21/11/2017 (fls. 22), contendo

“Cartigen C. Uso oral. 6 caixas. 1 saché diluido em »2 copo de agua, por 6 meses.”

E importante ressaltar que esta Nota Técnica foi elaborada com base no
caso concreto da autora, considerando suas comorbidades, tratamentos prévios e
medicamentos pleiteados. A utilizagdo desta Nota Técnica para casos semelhantes

deve ser avaliada.
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PERGUNTA DA PESQUISA (PICO) E FONTES DA LITERATURA

P: gonartrose / osteoartrite de joelho
I: cetoprofeno / colageno + vitamina C + Hibiscus sabdariffa
C: placebo / anti-inflamatdrios e analgésicos

O: melhora da dor, regeneracao da cartilagem articular

A busca eletrébnica foi sistematizada e realizada na base de dados
PubMed/MEDLINE, na data de 05 de junho de 2018. Além da referida base de dados,
Uptodate, Dynamed, Epistemonikos, Cochrane Library e Diretrizes Internacionais foram
analisadas, além da Comissao Nacional de Incorporacao de Tecnologias em Saude no SUS
(CONITEC).

| DESCRICAO DA DOENCA

CID10 M17 — Gonartrose (artrose de joelho)

A Osteoartrite (OA), doenga articular degenerativa, também é conhecida na area
da Traumatologia e Ortopedia como osteoartrose ou simplesmente artrose. A OA é a forma
mais comum de doenga articular, e afeta principalmente quadris, joelhos, maos e pés. A
gonartrose, também denominada artrite degenerativa do joelho, osteoartrite ou osteoartrose
de joelho caracteriza-se como um disturbio da articulagdo do joelho, com manifestacao
clinica de dor, em que ocorre diminuicao de cartilagem articular, remodelagdo éssea e
fraqgueza muscular no entorno da articulagdo, ocasionando instabilidade e limitagbes
funcionais, levando a grande incapacidade e perda da qualidade de vida na populagédo’™3. Os
sintomas da gonartrose podem incluir. dores com intensidade crescente no joelho
geralmente agravadas com movimentos que acalmam apdés repouso, periodos de rigidez no
joelho e limitagbes funcionais. A patologia progride com o passar dos anos, sendo pouco
comum antes dos 40, mais frequente apds os 60 anos, e por volta dos 75 anos, 85% dos
pacientes tém evidéncia radiolégica ou clinica da doenga, porém apenas 30 a 50% dos

individuos com alteragdes observadas nas radiografias queixam-se de dor crénica’#°,

| TECNOLOGIAS SOLICITADAS |

| DCB: lisinato de cetoprofeno | Forma farmacéutica: Capsula dura de |
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liberac&o prolongada

Classe terapéutica: anti-inflamatoérios Concentragao: 160 mg
antirreumaticos

Tempo de tratamento: 7 dias (se dor) (Nao | Posologia: Tomar 1 capsula 12/12 horas,
esclarecido nos autos) se dor (7 dias)

Indicagao em bula: tratamento de: artrose nao especificada, coxartrose nao especificada,
espondiloartrose nao especificada, artrite reumatoide nao especificada, bursite ndo espe-
cificada, flebite e tromboflebite de localizagdo nao especificada, traumatismo superficial de
regido nao especificada do corpo, luxacao, entorse e distensdo de regido nao especificada

do corpo®.

Registros: (X ) ANVISA’ (X) FDA® (X) EMA®

(X ) CANADA?™ (X) REINO UNIDO"! (X) AUSTRALIA"
Avaliacao pela CONITEC: ( X ) NAO AVALIADO ( ) SIM, RECOMENDACAOQO FA-
VORAVEL ( ) SIM, RECOMENDACAO DESFAVORAVEL

Cuidados no armazenamento: (X) Nao ( ) Sim, qual?

Receituario de controle especial: (X) Ndo ( ) Sim, qual?
Histoérico de solicitagées do (a) paciente

Possui investida no SUS via CEAF*? Nao (X) [|Se sim, qual:
Sim ()

Possui investida judicial? Nao (X) |Se sim, qual:
Sim ()

*Componente Especializado de Assisténcia Farmacéutica.
Fonte: Sismedex e Mejud. Bula profissional do medicamento® e receituario médico (fls. 21).

Conforme descrito em receituario anexado aos autos (fls. 21), datado de
28/07/2017, o medicamento lisinato de cetoprofeno (Artrosil®) foi prescrito para ser utilizado,
se dor, por 7 dias. Todavia, em receituario mais recente (fls. 23), emitido em 21/11/2017,
consta apenas a prescricdo do suplemento nutricional Cartigen C. Neste contexto, nao fica
claro para o Nucleo se a autora fez/esta em uso e/ou a pertinéncia do pleito do
medicamento lisinato de cetoprofeno.

O medicamento lisinato de cetoprofeno ndo pertence ao elenco de
medicamento e insumos da Relagdo Nacional de Medicamentos Essenciais (RENAME)'3, no
ambito do SUS. Entretanto, constam listados na Relagdao Municipal de Medicamentos
(REMUME) do Municipio de Bombinhas'* (residéncia da autora) os medicamentos
analgésicos paracetamol e dipirona, anti-inflamatérios nao esteroidais (AINEs, mesma
classe do cetoprofeno) ibuprofeno e diclofenaco potassico e prednisona (anti-
inflamatdrio esteroidal), os quais sdo recomendados pelo Consenso Brasileiro como
estratégias farmacolégicas para o manejo de pacientes com OA de joelhos® e sdo
disponibilizados gratuitamente pelo SUS, via Componente Basico da Assisténcia
Farmacéutica (CBAF).
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O NAT-Jus/SC considera relevante informar que, em 28/11/2017, a CONITEC
publicou a Consulta Publica n° 66" com a Proposta de Diretriz Brasileira para o
Tratamento ndo Cirargico da Osteoartrite de Joelho'®, a qual foi aprovada na 632
Reunido desta comisséao, realizada em 31 de janeiro de 2018"". Além disso, a Portaria n° 53,
de 23 de novembro de 2017, tornou publica a decisdao de ampliar o uso do medicamento
naproxeno (AINEs) para osteoartrite de quadril e joelho, no ambito do SUS'. Entretanto,
cabe salientar que, até o momento da elaboracdo desta Nota Técnica, a Diretriz Brasileira

ainda n&o havia sido publicada.

Descricdo'®: Produto de baixa caloria composto | Forma farmacéutica: p6
por peptideo hidrolisado de colageno, vitamina
C e Hibiscus sabdariffa (Cartigen C)
Categoria: alimento Concentragao: 12 g/saché

Tempo de tratamento: 6 meses Posologia: 1 saché/dia diluido em %
copo de agua

Indicagao em bula: produto sem bula padronizada pela ANVISA.

Registros: ( ) ANVISA () FDA () EMA

( ) CANADA () REINO UNIDO () AUSTRALIA _
Avaliagao pela CONITEC: ( X ) NAO AVALIADO () SIM, RECOMENDAGCAO FA-
VORAVEL () SIM, RECOMENDACAO DESFAVORAVEL

Cuidados no armazenamento: (X) Ndo ( ) Sim, qual?

Receituario de controle especial: (X) N&do ( ) Sim, qual?
Fonte: Informagao Nutricional fornecida pelo fabricante’®.

Em relagao ao pleito do suplemento nutricional Cartigen C, composto por pepti-
deo hidrolisado de colageno, vitamina C e Hibiscus sabdariffa, o NAT-Jus/SC considera im-
portante salientar que, conforme RDC n° 27/2010%°, este produto é dispensado da obrigatori-
edade de registro sanitario. Neste caso, o produto solicitado ndo possui bula registrada na

ANVISA, e, portanto, ndo é considerado um medicamento.

| SAUDE BASEADA EM EVIDENCIAS

A Sociedade Brasileira de Reumatologia, em 2002, publicou um Consenso*
com as principais recomendacdes para o tratamento multifatorial e multiprofissional da
OA. Como medidas nao farmacoldgicas, o consenso orienta quanto aos programas
educativos; pratica de exercicios terapéuticos com orientagcao e prescricdo individualizada;
uso de drteses e equipamentos de auxilio @ marcha; uso de acessorios estabilizadores dos
joelhos e tornozelos e aplicagao de agentes fisicos (termoterapia e eletroterapia analgésica).

Como tratamento farmacolégico, o consenso recomenda o uso de analgésicos e anti-
Nota técnica n° 303/2018 NAT-Jus/SC de 11/06/2018
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inflamatérios. O paracetamol em doses efetivas (até 4 g/dia) é indicado como primeira
escolha para OA leve ou moderada, sendo que a dipirona também pode ser utilizada
com o mesmo objetivo. Os inibidores especificos da enzima COX-2 ou os AINEs
associados a inibidor de bomba de prétons, ou famotidina em altas doses, podem ser
indicados nos casos em que apresentam quadro inflamatoério evidente. Em relagcédo aos
opioides naturais ou sintéticos, estes podem ser usados nos casos de ma resposta
terapéutica aos medicamentos anteriores, ou ainda, quando houver contraindicagao ao uso
de inibidores especificos da COX-2 ou aos AINEs*.

Em 2016, Pelletier e colaboradores?' publicaram um estudo com o intuito de
avaliar a eficacia e seguranga dos AINEs orais e analgésicos no tratamento da OA. Para
tanto, os autores analisaram as recomendacbes de algumas agéncias e sociedades
internacionais: European Society for Clinical and Economic Aspects of Osteoporosis and
Osteoarthritis (ESCEO), European League Against Rheumatology (EULAR), American
College of Rheumatology (ACR), Osteoarthritis Research Society International (OARSI) e
National Institute for Health and Care Excellence (NICE). Para OA nos joelhos (caso da
autora), a ESCEO e o NICE recomendam o uso de AINEs orais quando paracetamol ou
AINEs tépicos forem ineficazes. A EULAR recomenda que os AINEs orais devem ser
utilizados por pacientes que nao responderam a terapia com paracetamol, mesma
conduta sugerida pela ACR, que também apresenta forte recomendacao acerca do
uso de AINEs orais como terapia inicial. A OARSI afirma que os AINEs orais sao
apropriados para individuos sem comorbidades importantes, enquanto que o seu uso
é incerto para aqueles com comorbidades de risco moderado. Além disso, o algoritmo
da ESCEO fornece orientagbes acerca dos tratamentos apropriados para OA, em pacientes
com elevados riscos cardiovasculares e gastrointestinais. Entre os AINEs, o ibuprofeno e
o naproxeno parecem ser preferiveis ao diclofenaco, o qual estd associado a maior
risco cardiovascular. Os autores concluiram que os AINEs ndo sdo homogéneos e existem
grandes diferengas nos riscos de eventos cardiovasculares e gastrointestinais. No entanto,
se os AINEs orais forem prescritos adequadamente, eles podem fornecer um tratamento
seguro e eficaz para OA?".

Em 2007, Carter, Wider e Ernst conduziram uma revisado sistematica de ensaios
clinicos randomizados, com o intuito de avaliar a efetividade das vitaminas antioxidantes (A,
C e E) ou selénio ou as suas combinag¢des no tratamento de qualquer tipo de artrite. Para
tanto, os autores analisaram 20 ensaios, dos quais nove envolveram pacientes com OA. O
estudo que comparou os efeitos da vitamina C versus placebo relatou diferengas
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estatisticamente significativas favorecendo o antioxidante no tratamento da dor, entretanto
os tamanhos dos efeitos foram metade dos tratamentos convencionais. Os autores
concluiram que nao existem evidéncias convincentes de que o selénio, vitamina A,
vitamina C ou o produto combinado sejam eficazes no tratamento de qualquer tipo de
artrite®?.

Liu e colaboradores (2017)* publicaram os resultados de uma revisdo
sistematica com meta-anadlise, que teve como objetivo investigar a eficacia e segurancga
de suplementos alimentares. Como critérios de elegibilidade foram incluidos ensaios
clinicos randomizados comparando suplementos orais, dentre eles, glicosamina, condroitina,
colageno hidrolisado (como parte do produto pleiteado), comparados a placebo, para
pacientes com OA de mao, quadril e joelho (caso da autora). Dos 20 suplementos
investigados, os autores identificaram 69 estudos clinicos randomizados controlados por
placebo, os quais envolveram 11.586 participantes com OA. Entre os suplementos
avaliados, o colageno hidrolisado apresentou efeitos clinicos significativamente
importantes para reducdo da dor a curto prazo. Entretanto, os autores destacam que a
maior parte dos estudos foram patrocinados pela industria e as evidéncias da pesquisa
foram limitadas em numero de estudos e participantes incluidos. Os autores concluiram
que a andlise global de todos os ensaios mostrou que, embora a qualidade da
evidéncia fosse muito baixa e de importancia clinica pouco clara, os suplementos
forneceram efeitos moderados e clinicamente significativos do tratamento da dor a
curto prazo. Os pesquisadores enfatizaram que alguns suplementos com um numero
limitado de estudos e participantes sugeriram grandes efeitos do tratamento,
enquanto suplementos amplamente utilizados, como a glucosamina e a condroitina,
foram ineficazes ou mostraram pequenos efeitos e, clinicamente, sem importancia.
Além disso, os suplementos nao tiveram efeitos clinicamente importantes na dor e

melhora da fungdo a médio e longo prazo?.

CONSIDERAGOES FINAIS |

Considerando a doenga que acomete a autora, qual seja, osteoartrite de joelhos
(gonartrose); considerando o historico farmacoterapéutico da autora com o medicamento

nimesulida (6 dias) (fls. 24-25); considerando a auséncia de relato médico detalhado acerca
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do uso dos medicamentos fornecidos pelo SUS, bem como os motivos que contraindiquem
o uso dos mesmos; considerando o receituario anexado aos autos, datado de 28/07/2017
(fls. 22), no qual consta que a autora deve tomar o medicamento lisinato de cetoprofeno, se
dor, por 7 dias; considerando que, até o momento da elaboracdo desta Nota Técnica, a
Diretriz Brasileira para o Tratamento nao Cirurgico da Osteoartrite de Joelho ainda ndo havia
sido publicada; com base nos dados de saude baseada em evidéncias obtidas nas
plataformas que o Nducleo utiliza, o estudo citado, bem como o Consenso da Sociedade
Brasileira de Reumatologia, sugerem que os medicamentos paracetamol e AINEs orais
(como os disponibilizados no SUS) sdo recomendados para o tratamento da osteoartrite.
Neste contexto, ndo ficou claro para o Niicleo a pertinéncia do pleito do medicamento
lisinato de cetoprofeno, visto que o mesmo foi prescrito, em julho de 2017, se dor, por
7 dias. Além disso, o NAT-Jus/SC entende que nao ha beneficios que justifiquem o
uso do medicamento lisinato de cetoprofeno em detrimento do uso dos
medicamentos fornecidos via SUS, como paracetamol, ibuprofeno e dipirona.

Em relagédo ao produto Cartigen C, com base nos dados de saude baseada em
evidéncias obtidas nas plataformas que o Nucleo utiliza, ndo foram encontradas
evidéncias cientificas que correlacionasse o uso de vitamina C e Hibiscus sabdariffa
(componentes inclusos no suplemento nutricional), para a patologia que acomete a
autora. Além disso, os estudos citados sugerem que, das substincias presentes no

produto pleiteado, apenas o uso do peptideo hidrolisado de colageno, utilizado por

curto prazo, possivelmente supere os riscos para o caso concreto da autora. Neste
contexto, as evidéncias sugerem que nao ha beneficios que justifiquem o uso do

produto pleiteado em detrimento ao uso isolado de colageno hidrolisado.
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