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RESUMO

A osteoartrite de joelho é a forma mais comum dentre as doencas articulares e possui
estreita relacdo com a progressdo da idade. Afeta cerca de 3,8% da populacdo mundial e se
manifesta por dor, edema, rigidez e redu¢do da func¢do articular, impactando na qualidade
de vida do paciente. O tratamento é multimodal e consiste nas modalidades: farmacoldgica,
nao farmacoldgica e cirdrgica. A viscossuplementagao se constitui em uma injecao de acido
hialurénico exdgeno aplicado nas articulacdes, que se propde oferecer alivio dos sintomas e
a possibilidade de postergacdo da cirurgia. O presente estudo estimou o impacto
orcamentdrio da associacdo da viscossuplementacdo ao tratamento nao cirdrgico da
osteoartrite de joelho sob a perspectiva do SUS. O impacto orgamentdrio foi calculado em
um horizonte temporal de cinco anos, com base no pressuposto de que 5% dos portadores
da doenca seguem para tratamento e dos custos diretos da modalidade farmacoldgica e ndo
farmacoldgica que constituem o esquema terapéutico padrdo (composto por analgésico,
anti-inflamatério, opidide e inibidor da bomba de prétons, além da educac¢do para saude e
fisioterapia), associado ao uso do acido hialurénico. Além do cendrio de referéncia foram
construidos dois cendrios alternativos que compararam diferentes alternativas de
tratamento. A analise principal do estudo, com a insercdo de uma ampola de 4cido
hialurénico ao tratamento padrdo estimou um impacto orcamentdrio ao longo de cinco
anos, no valor de RS 343,5 milhdes e de RS 525 milhdes com o esquema para duas ampolas.
J4 a diacereina, um condroprotetor oral, avaliado como uma opcdo alternativa de
tratamento mostrou um impacto de RS 704 milhdes no orcamento. Este valor
representando um aumento de 104,9% e 34,1% em relacdo a viscossuplementacdo, com o
uso de uma ou duas ampolas de 4acido hialurénico, respectivamente. O impacto
orcamentadrio incremental da viscossuplementacdao, com duas ampolas de acido hialurénico,
como estratégia complementar ao tratamento padrao da osteoartrite de joelho foi estimado
em torno de RS 363 milhdes, a serem gastos ao longo de cinco anos. O tratamento com essa
tecnologia pode proporcionar maior qualidade de vida ao paciente ao postergar a cirurgia,
além de permitir a otimizagao do fluxo de atendimento nas unidades de saude. As
estimativas apresentadas nesse estudo podem auxiliar o gestor na melhor utilizacdo dos
recursos financeiros, e consequente tomada de decisdo quanto a incorpora¢ao da
tecnologia. A possivel redugdo de custos com procedimentos cirlrgicos em consequéncia da
viscossuplementacgao, associados aos beneficios proporcionados ao paciente merece melhor
avaliacdo por meio de andlises econOmicas futuras.

Palavras-Chave: Impacto Orgamentario, Viscossuplementagao, Osteoartrite de Joelho



ABSTRACT

Knee osteoarthritis is the most common form of joint disease and is closely related to the
progression of age. It affects 3.8% of the world population and is manifested by pain, edema,
stiffness and reduction of joint function, impacting the quality of life of the patient. The
treatment is multimodal and consists of the modalities: pharmacological, non-
pharmacological and surgical. Viscosupplementation is an injection of exogenous hyaluronic
acid applied to the joints, which is intended to offer relief of symptoms and the possibility of
postponing surgery. The present study estimated the budgetary impact of the
viscossupplementation association on the non-surgical treatment of osteoarthritis of the
knee under the SUS perspective as payer of the health services. The budgetary impact was
calculated over a five-year time horizon, based on the assumption that 5% of patients with
the disease go to treatment and the direct costs of the pharmacological and non-
pharmacological modality that constitute the standard therapeutic regimen (composed of
analgesic, inflammatory, opioid and proton pump inhibitor, as well as education for health
and physiotherapy), associated with the use of hyaluronic acid. In addition to the reference
scenario, two alternative scenarios were constructed that compared different treatment
alternatives. The main analysis of the study, with the insertion of a ampoule of hyaluronic
acid to the standard treatment, estimated a budget impact over five years, in the amount of
R $ 343.5 million and R S 525 million with the scheme for two ampoules. Diacerein, an oral
chondroprotect, evaluated as an alternative treatment option, showed an impact of R S 704
million in the budget. This value represented an increase of 104.9% and 34.1% in relation to
viscosupupmentation, with the use of one or two ampoules of hyaluronic acid, respectively.
The incremental budgetary impact of vissupplementation, with two ampoules of hyaluronic
acid, as a complementary strategy to the standard treatment of knee osteoarthritis was
estimated at around R S 363 million, to be spent over five years. The treatment with this
technology can provide a better quality of life to the patient when postponing the surgery,
besides allowing the optimization of the flow of care in the health units. The estimates
presented in this study can help the manager in the best use of financial resources, and
consequent decision on the incorporation of technology. The possible reduction of costs
with surgical procedures as a consequence of the vissuplementation, associated with the
benefits provided to the patient deserves better evaluation through future economic
analyzes.

Keywords: Budgetary Impact, Viscosupplementation, Knee Osteoarthritis
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1-INTRODUCAO

Em virtude do aumento da expectativa de vida, o envelhecimento populacional vem
se tornando um fenémeno universal. Esse fato, portanto, vem acompanhado pelo aumento
da prevaléncia de doencas relacionadas a progressdao da idade, com destaque para as
doengas musculoesqueléticas, de maior ocorréncia no processo do envelhecimento. Nesse
contexto, destaca-se a osteoartrite, que é a forma mais comum de doencga articular,
afetando, principalmente, joelhos, quadris e maos, podendo ocasionar limitagdes ao
individuo, como comprometimento de execu¢do de suas atividades de vida didria em
decorréncia de déficits funcionais, com um impacto relevante em sua qualidade de vida (1-
7).

A osteoartrite de joelho (OAJ) afeta cerca de 250 milhdes de pessoas no mundo. Um
estudo realizado em 2010 estimou a prevaléncia sintomatica da doenga em cerca de 3,8% da
populacdo mundial sendo essa prevaléncia maior em mulheres em compara¢ao aos homens,
principalmente apds os 50 anos de idade (6,8,9).

Nos Estados Unidos a prevaléncia da OAJ é estimada em 12,1%. Um outro estudo
realizado no Canada mostrou que 10,5% dos individuos sao portadores desta doenca. E no
Japao, a incidéncia é de 5,2% e 6,3% em homens e mulheres, respectivamente (10-12).

No Brasil cerca de 25 milhdes de pessoas possuem idade acima de 60 anos e estima-
se uma projecao de, aproximadamente, 67 milhdes de idosos para 2050. Embora a
prevaléncia da osteoartrite seja mais conhecida entre os idosos, um numero significativo de
pessoas mais jovens e fisicamente ativas também tem apresentado a sindrome articular. A
elevacdo dessa incidéncia pode estar associada também as atividades fisicas que envolvam
sobrecarga, movimentos repetitivos e obesidade (13-15).

O tratamento da osteoartrite de joelho tem por objetivos o controle da dor, melhora
da funcdo da articulacdo e a educacdo do paciente sobre a patologia e seu controle (3),
envolvendo a modalidade ndo farmacoldgica, que aborda a educacdo do paciente e a
fisioterapia e a modalidade farmacoldgica, sendo esta complementar ao tratamento nao
medicamentoso e que consiste no uso de analgésicos, anti-inflamatérios ndao esteroidais

(AINE), corticoides e opidides, denominado neste estudo como tratamento padrao.
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Dentre as possiveis opcdes de tratamento para esta doenca destaca-se ainda o uso
de condroprotetores orais e injetaveis, dentre eles, a viscossuplementac¢do, sendo esta uma
injecdo intra-articular de acido hialurénico exdégeno nas articulagdes sinoviais. Seus
principais objetivos sdo o alivio da dor e melhora da fungdo articular, podendo levar,
inclusive, a um retardo na progressao da doenca, atrasando ou evitando a artroplastia total
de joelho (ATJ). A ATJ é uma cirurgia que consiste na substituicdo da articulagao lesada por
uma protese e pode ser realizada de forma parcial ou total (7,16-19).

Mundialmente, estudos tem mostrado o aumento da incidéncia de pessoas
submetidas ao procedimento de ATJ. Em 2010, a prevaléncia estimada foi de 1,5% da
populacdo americana, ou seja, aproximadamente 4,7 milhdes de pessoas submetidas a
cirurgia. Esse volume é oneroso com possibilidade de representar um impacto significativo
para os setores de saude publica e privada (20-22), requerendo medidas capazes de otimizar
o equilibrio entre a necessidade do atendimento da demanda para o tratamento e a

disposi¢ao dos recursos a serem investidos nessa questao.

Devido a alta prevaléncia desta doenca, principalmente em decorréncia do
crescimento da populacdo idosa, a utilizacdo de recursos relativos a custos reflete impacto
relevante para o cendrio econdmico do sistema de saude, sobretudo devido aos altos
encargos com o tratamento, em especial a modalidade cirdrgica. Com o aumento desta
demanda e a escassez de recursos, torna-se fundamental a realizacdo da analise de impacto
orcamentdrio (AlO) da tecnologia em andlise em associacdo ao tratamento nao cirurgico da
osteoartrite de joelho, sob a perspectiva do sistema Unico de saude (SUS). A AlO, por sua
vez, consiste na avaliagdo das consequéncias financeiras mediante a ado¢do de uma nova
tecnologia em salde, utilizando recursos escassos dentro de um cenario especifico, através
do processo de incorporacgao, alteracdo do uso ou desinvestimento de uma tecnologia (21-
26), com objetivo de fornecer aos gestores do SUS uma ferramenta capaz de auxilid-los

guanto a tomada de decisdao em relagao a incorporac¢ao da tecnologia.
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2 — REFERENCIAL TEORICO

2.1 — Osteoartrite de Joelho

A osteoartrite degenerativa é uma doenca caracterizada pela degeneracdo da
cartilagem articular, inflamagao da sindvia e espessamento do osso subcondral, que ocorre
geralmente pelo desequilibrio entre o processo de degradacdo e formacdo dos principais
elementos dessa cartilagem. Os sinais e sintomas encontrados sdao dor, edema, rigidez,
reducdao da funcdo, movimentos dolorosos restritos, deformidade articular e derrames
ocasionais. O diagnodstico é determinado pela anamnese, pelo exame fisico e pelos exames
de imagem. Este ultimo permite identificar a gravidade do comprometimento articular,
realizar a mensuracao da instabilidade ligamentar ou perda dssea e auxiliar na indicacdo do
tipo de cirurgia e colocagao de implante, caso sejam necessarios (27,28).

O tratamento da osteoartrite de joelho é multimodal, o que requer uma abordagem
integrada e o uso combinado das modalidades terapéuticas: ndo farmacoldgica,
farmacoldgica e cirdrgica, sendo a ultima, portanto, indicada na auséncia de resposta ao
tratamento ndo cirdrgico. A combinacdo das modalidades ndo farmacoldgica e
farmacoldgica tem demonstrado eficacia superior quando comparadas de forma isolada. O
controle da dor, a melhora da funcdo da articulacdo e a educacdo do paciente com relacdo a
doenca e seu controle sdo objetivos primordiais do tratamento nao cirurgico (3,17,29,30).

As medidas ndo-farmacoldgicas envolvem a educacdo do paciente, reforcando seu
papel ativo no tratamento, com orientacdes quanto a perda ponderal e a reabilitacao fisica,
gue tem como objetivo a melhora da forca e da flexibilidade dos membros inferiores,
estimulando maior autonomia do paciente, além de reducdo da sobrecarga mecanica sobre
o joelho (3,14).

O tratamento farmacoldgico envolve o uso de analgésicos e os AINEs orais para o
controle da dor e modulacdo do processo inflamatdrio articular. Para dor severa e
persistente e/ou para aqueles intolerantes aos AINEs pode ser considerado também o uso
de opidide, tornando-o uma opc¢ao util para os pacientes. Em caso de baixa resposta aos
medicamentos orais, pode ser acrescentado o uso de corticoides injetaveis para controle das

crises algicas e desordens inflamatérias (3,31).
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Atualmente, outros tipos de medicamentos foram introduzidos no mercado, os
condroprotetores orais e injetaveis, cuja finalidade é retardar a progressdao da doenca
através da modulacdo do metabolismo da cartilagem articular. Dentre os condroprotetores
orais destaca-se a diacereina, que mostrou reducado da dor e melhora da fungao fisica e que
mesmo na presenga de alguns eventos adversos, como disturbios gastrintestinais,
hepatobiliares e reagdes cutaneas leves, possui um perfil de seguranca aceitdvel e uma
tolerabilidade satisfatéria (32-35).

A viscossuplementagdao consiste na injecdo de 4acido hialurénico exdégeno nas
articulagdes diartrodiais, sendo este um condroprotetor sugerido em virtude de sua a¢do nas
propriedades viscoeldsticas do liquido sinovial, na tentativa de regenerar a cartilagem
articular, melhorando os sintomas, confirmando desta forma, os beneficios clinicos, com a
possibilidade ainda, de postergar ou evitar o procedimento cirdrgico primario e,
consequentemente, a revisdao da ATJ (3,7,18,19,36-39).

A abordagem cirurgica é utilizada como forma de tratamento para os pacientes com
osteoartrite grave, no intuito de buscar melhor qualidade de vida ao paciente e deve ser
considerada para aqueles que apresentarem falhas nas abordagens do tratamento nao
cirdrgico. Desse modo, é importante que todas as etapas desta abordagem de tratamento
sejam realizadas, com avalia¢ao acurada das respostas do paciente a cada uma delas, a fim
de garantir que todas as op¢des da modalidade ndo cirdrgica tenham sido empregadas antes
da indicacdo da ATJ, a qual deve preceder, portanto, a limitagdo funcional grave, objetivando

o alcance de uma melhor qualidade de vida (23-29).

2.2 —Viscossuplementagdo

O acido hialuronico exégeno intra-articular foi desenvolvido no inicio da década de
70 para uso em equinos, sendo a principio pouco utilizado em articulagdes humanas. Em
1980 foi autorizado na lItalia e Japao para tratamento humano da osteoartrite de joelho.
Obteve aprovacdo no Canadd em 1992 e em 1997 nos EUA, por meio de seu dorgao
suplementar, Food and Drug Administration (FDA). Em 2000 foi introduzido na Tailandia

como forma de intervencdo para alivio da dor, melhora da funcdo e postergacdo do
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procedimento de ATJ. E desde 2009 estd registrado na Agéncia Nacional de Vigilancia
Sanitaria (ANVISA) como produto para a saude (23,40-42).

A viscossuplementacdo tem por objetivo primordial substituir a deficiéncia de acido
hialurénico enddégeno sintetizado pelos sinovidcitos, estimulando sua produgdo e
fornecendo alivio dos sintomas, contribuindo também para o processo de lubrificacdo,
absorcdo de choque, viscoelasticidade, hidratagao e nutricdo da cartilagem articular através
da estimulacdo do metabolismo de condrdcitos e inibicdo de enzimas associadas ao processo
inflamatdrio e condro-degenerativo, induzindo o processo regenerativo da cartilagem, com
melhora da dor e da funcao fisica da articulagao (7,17,36,38,40,43,44).

Os acidos hialurdnicos exdgenos usados no tratamento da osteoartrite de joelho sdo
classificados em hialuronanos (produzido a partir de matéria-prima animal (crista de galo) ou
por biofermentacdo) e hilanos, que sdo moléculas quimicamente modificadas por meio de
ligagdes cruzadas, com uma fase liquida de maior peso molecular. E importante mencionar
gue o alto peso molecular, a concentracdo e a presenca de ligacdes cruzadas demonstram
melhores resultados no uso da viscossuplementac¢do, alcangando maior viscoelasticidade
intra-articular, retardo da progressdo da osteoartrite e maior alivio da dor (7,36,45-47).

O quadro 1 descreve as principais formulagdes de acido hialurénico exdgeno,

juntamente com a sintese e o peso molecular de cada uma delas.

Quadro 1 — Principais formulagGes de acido hialurénico exdgeno

Nome Comercial Sintese Peso Molecular
. . ® . .
Polireumin >° Hialuronano Baixo
N .
Suplasyn 36 Hialuronano Baixo
® R .
Fermathron >° Hialuronano Baixo
. ® . .7 .
Orthovisc >° Hialuronano Intermediario
. ® . .7 .
Osteonil >° Hialuronano Intermediario
. ® . .7 .
Viscoseal >° Hialuronano Intermediario
. ® .
Synvisc >° Hilano Alto
® .
Hyalgan 48,49 Hialuronano Alto
® .
Supartz -° Hialuronano Alto
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® .
Euflexxa ! Hialuronano Alto

Fonte: Elaboragdo propria.
Referéncias: 36. Rezende, 2012; 48. Hyalgan (sodium hyaluronate) [prescribing information], 2011; 49.
Parsipanni NJ. 2011; 50. Supartz FX, 2017; 51. Euflexxa Prescribing Information, 2017

Dentre as formulagdes de Aacido hialurbnico intra-articular exdgeno existentes,
destaca-se o Hilano GF-20 (Synvisc), formado por moléculas de alto peso molecular e
ligaces cruzadas, tendo como vantagem o beneficio mais duradouro quando comparado a
terapia de baixo peso molecular. E permanece por mais tempo na articulagdo, apresentando
meia-vida de 1,5 dias (fase liquida) e 8,8 dias (fase sdlida), comparada as 13 horas das
formulagbes sem ligacdo cruzada. Esta formulacdo (Hilano GF-20) permite apenas uma
aplicacdo, diferente das demais que requerem um tratamento em trés injecdes semanais. A
aplicacdo de acido hialurénico intra-articular geralmente é realizada em consultério, e o
tratamento em dose Unica possibilita a otimizacdo do servico, podendo gerar variabilidade
nos custos do tratamento ao longo do tempo (36,52,53).

Estudos clinicos demonstraram que a ac¢do anti-inflamatdria e condroprotetora da
aplicacdo de 4cido hialurGnico intra-articular no tratamento de pacientes com
sintomatologia de osteoartrite de joelho é segura. O Hilano GF-20, por sua vez, mostrou-se
seguro e eficaz, sugerindo boa tolerabilidade em dose Unica em comparacdo as demais
formulagbes administradas em doses diferentes. Destaca-se como uma abordagem
importante no tratamento da doenca, promovendo reducdo da dor e melhora da funcdo,
com efeito mantido apds seis meses de sua administracdo, tendo relato ainda, do beneficio
deste medicamento mantido por um periodo de até 12 meses (18,38,44,53-59).

A seguranca proporcionada pelo tratamento com a viscossuplementacao possibilita
também associacdo com outras terapias. O acido hialurénico intra-articular pode ser usado
de forma concomitante com o corticéide e seu uso tem mostrado maior tolerabilidade e
alivio mais rdpido da dor, ndo apresentando efeitos deletérios a estrutura da articulagao.
Estudos relatam, portanto, que quando administrados separadamente, o corticdide possui
maior eficacia no alivio da dor e melhora da fun¢do por um curto periodo de tempo (1-4
semanas) comparado ao AH, o qual possui maior eficadcia em longo prazo (58,60-64).

Quanto a ocorréncia de eventos adversos proporcionados pelo uso de 4cido

hialuronico, estudos informam baixa incidéncia de eventos locais como dor no local da
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aplicacdo, reacao inflamatéria, edema, sinovite granulomatosa, sendo que estes eventos sdo
similares nas diferentes terapias intra-articulares, e, em sua maioria, transitérios e
clinicamente tratdveis sem consequéncias em longo prazo, e sua ocorréncia ndo resulta em
impedimento aos pacientes de se beneficiarem com o uso da terapia. Além disso, esses
eventos sdo mais toleraveis, principalmente, para aqueles pacientes que ndo respondem
bem as outras terapias indicadas no tratamento da doenca (52,65,66).

A artrite pseudoséptica aguda, por sua vez, é de ocorréncia rara, que normalmente
envolve risco minimo, com incidéncia inferior a do uso de cortisona, ocorrendo
principalmente em pacientes que fizeram uso de corticoide em periodo anterior e estando
possivelmente relacionadas com patologias imunoldgicas. Quando associada ao uso de
hilano, esta complicacdo pode estar atrelada a determinadas caracteristicas como: derrame
intra-articular no joelho com dor intensa, sensibilizacdo imune cujo requisito varia de duas
ou trés inje¢Ges anteriores do medicamento, auséncia de agentes infecciosos e cristais de
calcio no aspirado do liquido sinovial (67). Pode ser desenvolvida por reacbes de
hipersensibilidade, com ocorréncia em torno de 0,5% (68).

Além do alivio da dor e melhora da funcdo, o beneficio clinico da tecnologia é
confirmado com possibilidade de postergar ou evitar o procedimento cirdrgico por dois
anos, ou mesmo por sete anos, atestando o principal objetivo do tratamento, que consiste
na possibilidade de postergar o procedimento cirurgico primdrio e, consequentemente, as
revisdes da ATJ. Uma vez que a vida média de uma prétese de joelho em um individuo
economicamente produtivo dura em torno de 15 a 20 anos, constata-se o beneficio ao se
postergar novas cirurgias em idosos e, principalmente, nos adultos jovens acometidos
precocemente pela osteoartrite (19,41,64,69).

Outro fator importante observado nos pacientes que fizeram uso do 4cido
hialurénico foi que estes apresentaram reducdo do periodo de afastamento do servico por
licenca médica em comparacdo aqueles que receberam o tratamento sem a
viscossuplementacdo. Isso contribui, portanto, para uma maior produtividade no trabalho, o
gue proporciona motivacao para o tratamento precoce da doenca (30).

A viscossuplementacdo mostrou beneficios em comparacdao ao tratamento com
AINEs, corticdéide intra-articular, lavagem artroscépica e fisioterapia. Porém, a evidéncia é

conflitante e alguns estudos apresentam resultados de menor beneficio associado ao uso da
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viscossuplementacdo, sugerindo a realizacdo de outras pesquisas com desfechos
clinicamente relevantes para o esclarecimento da relagao risco beneficio (53,70,71).

Embora estudos demonstrem que pacientes com menor gravidade da doenca
obtenham melhores resultados em relagdo a melhoria clinica e a maior durabilidade do
efeito em resposta ao uso de acido hialurénico intra-articular, outras pesquisas tem
demonstrado, também, o beneficio do uso da tecnologia no atraso na indicacao de ATJ em

pacientes com estagio mais avan¢ado da osteoartrite de joelho (19,72).

2.3 - Analise de Impacto Or¢camentario (AlO)

Em virtude do crescimento da demanda e responsabilidade do sistema de saude, os
recursos tem se apresentado cada vez mais escassos no que tange ao suprimento das
necessidades requeridas por parte deste sistema. E necessario, portanto, uma constante
analise dos beneficios e custos das acbes a serem empregadas, no intuito de buscar
adequacdo na implementacdo das intervencdes e alocacdo satisfatéria dos recursos. As
analises econOmicas sdo ferramentas capazes de oferecer suporte necessario a tomada de
decisdao com relagdo aos cuidados de salde, analisando de forma sistematica as alternativas
relevantes e a melhor maneira de disponibilizagdo dos recursos, levando em consideracdo os
beneficios e custos.

Uma AIO, por sua vez, pode ser definida como sendo a avaliagdo do impacto
financeiro mediante a insercdo de uma nova tecnologia num cendrio de saude que
apresenta recursos finitos. Nao devem ser levados em considera¢cao desfechos de eficacia,
efetividade e beneficio, visto que a AlO é considerada uma andlise parcial ou complementar
a avaliagcdo econbmica. Para incorpora¢ao, sao estimados os custos de aquisicao de uma
tecnologia indicada para o tratamento de determinada condicdo de saiude em uma
populacdo especifica, por um periodo estabelecido, fornecendo, desta forma, um panorama
financeiro da aquisicdo de novas tecnologias. Deve ser levada em consideracdo a doenca em
guestdo, o novo tratamento em avaliacdo, a perspectiva da analise, o horizonte temporal em
anos e os cendrios adotados para comparacdo. Podendo ser estimados ainda, os custos das

cointervencdes, dos recursos associados as opg¢des terapéuticas em uso e das realocacdes de
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recursos caso a inclusdo da nova tecnologia em saude resulte em economias para o sistema
(25,73,74).

O principal objetivo de uma AIO é prever o impacto financeiro da insercdo da
tecnologia proposta, constituindo uma ferramenta relevante para os gestores do sistema de
saude publica e privada, auxiliando na previsdo orcamentdria e na tomada de decisao,
maximizando a alocagao dos recursos disponiveis para a saude (75).

Para definicdo da populacdo de interesse do estudo, a AlO requer estimativas do
tamanho desta populagdo elegivel, bem como das distribuicdes das caracteristicas que
possam ter influéncia direta no impacto orgcamentario (75). Para determina¢do desta
populacdo ha dois tipos de método: o epidemioldgico e o da demanda aferida, sendo que o
primeiro destaca os dados epidemioldgicos oficiais disponiveis, tendo como vantagem a
estimativa de uma maior abrangéncia dos pacientes que serdo atendidos e beneficiados com
o tratamento. Apds determinagdao deste método, o nimero esperado de pacientes é obtido
mediante a aplicacdo da melhor estimativa da prevaléncia (ou incidéncia) da doenca para o
local onde esta sendo realizada a AlO (25).

Os custos sdo estimados levando em consideracdo a condicdo de saude, a populacao
que sera beneficiada pelo tratamento e o grau de inser¢do da nova tecnologia apds sua
incorporacdao em um horizonte temporal estabelecido. O resultado obtido pela diferenca de
custos entre os tratamentos estudados é denominado impacto orcamentdrio incremental
(25).

O horizonte temporal estabelecido para AIO deve ser de 3 a 5 anos, sendo a
expectativa da difusdo da tecnologia no sistema estabelecida a partir do momento de sua
implementacdo, considerando o periodo mais longo para as tecnologias cujo tempo
necessario para sua estabilizacdo no mercado seja maior. A AlO deve basear-se ainda, na
comparacdo entre dois ou mais cenarios, cada um deles composto por diferentes opgoes
terapéuticas existentes no sistema de saude, sendo o cendrio de referéncia, o tratamento
atualmente disponivel para a doenca em questdo e o cenario alternativo a terapéutica
proposta, ou seja, o tratamento com a inclusdo da nova tecnologia que esta sendo avaliada.
A perspectiva para a AlO é a do gestor do orcamento do sistema de saude, seja o SUS ou o
Sistema de Saude Suplementar (para planos e convénios de saude privados) como

pagadores, podendo estes ser varidveis (25,75).
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Com a incorporagao da nova tecnologia no sistema de saude, deve haver a inclusao
das consequéncias diretas sobre este, que implicam nas mudangas praticas quando acontece
tanto a incorporacao quanto a desincorporacdo de uma tecnologia. Por exemplo, caso haja
reducao dos custos mediante as intervengdes clinicas, estes devem ser considerados como
economias reais diretas. Por outro lado, as consequéncias indiretas n3ao devem ser
consideradas nas estimativas de impacto orcamentdrio, principalmente por se tratar de
intervengdes que previnam mortalidade, as quais podem resultar em outros custos
relacionados as futuras doengas da populagdo (25).

Existem poucas orientagdes nos documentos oficiais com relagdo as informagdes
guanto a taxa de incorporacdo da tecnologia no mercado ou Market Share. A extrapolacao
mediante a incorporacdo de outra tecnologia semelhante no sistema de saude, a
extrapolacdo baseada na curva de incorporacdo da mesma tecnologia em outro mercado ou
o painel de especialistas (painel Delphi) sao sugestdes da diretriz brasileira. De acordo com a
diretriz Canadense, citada por Luna (2016), a estimativa de crescimento do mercado estd
diretamente relacionada ao crescimento populacional e a dindamica da doenca influenciada
pelo uso da prdépria tecnologia, devendo este crescimento ser estimado como 0% caso nao
haja informacdes a respeito (76).

A andlise de impacto orgcamentdrio é de fundamental importancia para a
incorporacao de futuras tecnologias em saude. Um estudo mencionou que em relacdo as
demandas de incorporacdo submetidas a plendria da CONITEC (Comissdo Nacional de
Incorporacdo de Tecnologias em Saude) até julho/2015, o principal motivo para a ocorréncia
de indefericdo dos pedidos de incorporacao foi a inadequacdo de avaliagdo econdmica,
incluindo o impacto orcamentdrio. Sabe-se, portanto, que, beneficios clinicos ineficazes e
baixo impacto orcamentdrio sao requisitos extremamente importantes, e seguem como as
principais justificativas para recomendacdo de uma determinada tecnologia. Logo, segundo
o0 mesmo estudo, para a incorpora¢ao de novos medicamentos no SUS, as justificativas mais
relevantes utilizadas foram o beneficio clinico com relacdo as tecnologias disponiveis, baixo

impacto orcamentario e as necessidades clinicas ndo preenchidas (77).
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3 — JUSTIFICATIVA DO ESTUDO

Aproximadamente 80% dos individuos afetados pela osteoartrite de joelho
apresentam limitagdes de movimentos e, aproximadamente 25% destes possuem
comprometimento da capacidade de realizacdo de suas atividades de vida didria, o que
impacta diretamente em sua qualidade de vida e na capacidade de contribuir para a
sociedade (3,30).

No cenario econdémico, o gasto com o mercado global de préteses de joelho em 2011
foi estimado em 7 bilhdes, sendo projetado para o alcance de 11 bilhdes em 2017. Estudos
tém mostrado que a viscossuplementacdo pode apresentar beneficios quando incorporada
ao tratamento padrao da osteoartrite de joelho, pois atua diretamente nos sintomas da
doenca, com a possibilidade de atrasar sua evolucdo, postergando ou evitando a ATJ,
refletindo em beneficios tanto para o paciente, através da reducdo de sua exposicao aos
riscos e traumas cirdrgicos, quanto para a viabilidade do sistema de saude (53,78,79).

Com base nas informagbes supracitadas, e considerando a alta prevaléncia da
doenca, com a crescente necessidade de cirurgias, entende-se a importancia de uma
estimativa para o impacto orcamentdrio da viscossuplementagdo no tratamento da
osteoartrite de joelho, no intuito de fornecer aos gestores do SUS uma ferramenta que

possa auxiliar a tomada de decisdo quanto a possivel incorporacao desta tecnologia.
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4 - OBJETIVOS

4.1 - Objetivo Geral

e Estimar o impacto orgamentdrio da insergdo da viscossuplementag¢do no tratamento

nao cirurgico da osteoartrite de joelho sob a perspectiva do SUS.

4.2 - Objetivo Especifico

e Analisar as possiveis fontes de incertezas inerentes ao tipo de estudo, que possam

afetar os resultados.
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5 - METODO

Para a elaboracdo desta analise foram utilizadas estimativas epidemioldgicas
extraidas da literatura e complementadas por demanda aferida. Para sele¢do dos estudos foi
realizada uma busca na base de dados Medline (via Pubmed) em julho/2017, a partir de uma
estratégia elaborada conforme descrita no quadro 2, utilizando termos MESH com filtro

apenas para revisao sistematica.

Quadro 2: Estratégia de Busca

systematic[sb] AND

(viscosupplementation[mh] OR
"Hyaluronic Acid/administration and dosage”[mh] OR
"Hyaluronic Acid/adverse effects"[mh] OR
"Hyaluronic Acid/therapeutic use"[mh] OR
"Hyaluronic Acid/therapy"[mh]
) AND
(knee osteoarthritisimh] OR "knee joint" OR knee*[tiab]
)
)

Fonte: Elaboragdo Prépria

Foram selecionadas para o estudo as revisGes sistemdticas que descreveram
informagdes sobre pacientes com osteoartrite de joelho e excluidas aquelas cujas
populacdes apresentaram perfis clinicos incompativeis com a populacdo do estudo.

A qualidade metodolégica das evidéncias foi avaliada utilizando como ferramenta o

checklist AMSTAR (Assessing the Methodological Quality of Systematic Reviews) (80).

5.1 — Etapas do Estudo

O presente estudo se propos elaborar uma analise de impacto orcamentario da
insercdo da viscossuplementacdo no tratamento ndo cirurgico da osteoartrite de joelho na

populacdo brasileira, tendo como base de dados o Instituto Nacional de Traumatologia e
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Ortopedia Jamil Haddad (INTO), instituicdo de referéncia na drea e pertencente ao

Ministério da Saude.

5.1.1 — Proje¢ao da Populagdo de Interesse

O célculo da populagdo de interesse foi obtido a partir dos dados de prevaléncia
mundial da doenca (3,8%), visto que, ndo foram encontrados dados brasileiros. Este
percentual foi aplicado a populagdao brasileira, com idade > 45 anos, resultando na
estimativa da populacdo portadora da doenga no pais (9,13). Sobre este resultado foi
aplicado o percentual de 5% para estimar a populacdo que seguird para o tratamento no
periodo de 2017 a 2021. Este percentual foi estabelecido com base nas primeiras APAC
(Autorizagao de Procedimento de Alto Custo) referente ao CID M17 — gonartrose, do
Ministério da Saude. A primeira APAC corresponde ao procedimento realizado pelo paciente
pela primeira vez. Isso foi realizado com intuito de ndao capturar os procedimentos de
repeticdo, evitando, portanto, que o mesmo procedimento fosse computado mais de uma
vez.

Segundo Jevsevar (81) a prevaléncia de osteoartrite de joelho sintomdtica em
pacientes com idade > 45 anos foi descrita em torno de 13,5% em homens e 18,7% para
mulheres. Para o cdlculo da estimativa, por sexo, da populacdo brasileira portadora da
doenca foi estabelecida a proporg¢ao entre os dois percentuais. Considerando que a relacao
entre homens e mulheres é de 1,39%, obtida pela razdo (18,7/13,5 = 1,39%), obteve-se as
seguintes formulas para o cdlculo do percentual de homens e mulheres:

Prevaléncia em homens (X): (prevaléncia estimada da populacdo brasileira = X + razdo entre
homens e mulheres), sendo assim: (3,8%=X+1,39%) = (3,8%=2,39X) = (X=1,59%),

Prevaléncia em mulheres (Y): (Y = razdo entre homens e mulheres * resultado do percentual
populacdo homens), sendo assim: (Y=1,39% * 1,59%) = (Y=2,21%),

Portanto, para obtencdo do percentual de homens e mulheres, aplica-se a regra de trés
simples em qualquer um dos resultados, obtendo os valores de 58,16% (mulheres) e 41,84%

(homens).
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5.1.2 — Horizonte Temporal da Analise

O horizonte temporal foi estabelecido para um periodo de 5 anos (2017-2021),
levando em consideragdo a existéncia de relatos na literatura descrevendo a possibilidade
de postergacao da ATJ com o uso da tecnologia em analise. As estimativas destes impactos

foram calculadas ano a ano.

5.1.3 - Cenarios da Analise

Para construcdo dos cenarios foram utilizadas informacdes provenientes de guias de
praticas clinicas internacionais em virtude de ndo terem sido encontrados guias brasileiros.
No entanto, encontra-se em fase de elaboracdo pelo Ministério da Saude, uma diretriz para
tratamento ndo cirdrgico da osteoartrite de joelho. De acordo com os protocolos
internacionais, para o tratamento ndo cirdrgico, constituido pelas modalidades
farmacoldgica e ndo farmacoldgica, denominado neste estudo como tratamento padrao,
estd recomendado o uso de analgésicos, AINEs, opidides e corticdide intra-articular. Sao
utilizados também, como protetores gastricos, os inibidores da bomba de prétons (14,28).

Para a construcdo dos cendrios foram estabelecidos pressupostos para os percentuais
de uso desses medicamentos pela populacdo que seguird para o tratamento, de acordo com
o perfil de utilizagdo da instituicdo de referéncia, sendo o paracetamol (100%), ibuprofeno
(100%), codeina (25%), omeprazol (50%) e acido hialurénico exégeno (hilano) (25%).

A taxa de determinagdo da incorporagao da viscossuplementagdo no mercado ou
“Market Share” foi pressuposta com base no percentual dos pacientes que fazem uso da
tecnologia na instituicdo referenciada no estudo, sendo estabelecido o Market Share de 25%
ao ano, durante os cinco anos, para o uso desta tecnologia.

No caso da diacereina, medicamento também utilizado na instituicdo, apesar de
também ainda ndo ser incorporada pelo SUS, foi estabelecido um pressuposto de que 75%
da populacdo que segue para o tratamento fard uso da tecnologia.

O custo farmacoldgico anual foi calculado utilizando esses percentuais, os respectivos

precos e o numero de crises ao ano. Foi proposto um esquema para o uso dos
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medicamentos por um periodo de 15 dias, periodo considerado para cada crise, conforme

mostra tabela 1.

Tabela 1 — Tratamento padrao farmacolégico da osteoartrite de joelho

Medicamentos Periodo de Tratamento
(15 dias)
Analgésico (Paracetamol) Intervalo de 6/6h
AINE (Ibuprofeno) Intervalo de 8/8 h
Opiodide (Codeina) Intervalo 6/6 h
Protetor Gastrico (Omeprazol) Dose Unica diaria

Fonte: Elaboragdo prépria
AINE — Anti-inflamatério ndo esteroidal

Para o calculo do tratamento na modalidade ndao farmacoldgica foi estabelecido o
pressuposto de que 100% dos pacientes que seguem para o tratamento fardo uso desta
modalidade, o que foi contabilizado em todos os cenarios. E para cada paciente foram
consideradas duas consultas médicas e duas de fisioterapia, por crise, com 10 sessdes
fisioterapicas cada.

Segundo Hoogeboom (82), a presenca de dor e limitagdo funcional do paciente com
osteoartrite de joelho e quadril ndo se altera no periodo de seis meses, e com base nesse
estudo foram consideradas duas crises anuais para efeito de calculo.

Os seguintes cendrios foram propostos:

- Cenario de Referéncia — Tratamento padrao da osteoartrite de joelho recomendado pelos

guias de praticas clinicas internacionais.

- Cenario 1 — Viscossuplementacdo (1 ampola) + Tratamento padrdo. A construcdo deste

cenario foi baseada no tratamento realizado na instituicdo de referéncia citada neste estudo.

- Cenario 2 — Viscossuplementacdo (2 ampolas) + Tratamento padrdo. Este cendrio foi

construido com base em estudos que descrevem o efeito da viscossuplementa¢cdo mantido



31

por um periodo de 26 semanas (seis meses). Desta forma, para o calculo anual foram

consideradas duas ampolas de acido hialurénico.

- Cendrio 3 — Diacereina + Tratamento padrao. Este cendrio foi construido com base no perfil
de utilizacdo desta tecnologia pela instituicdo de referéncia, apesar deste medicamento nao
ser incorporado pelo SUS. O célculo do medicamento foi feito na dose de 100 mg/dia, por
seis meses, seguindo a descricdo do estudo de Bartels (83), que ndo mostrou reducdo da dor
em periodo superior.

A principal analise do estudo comparou o cenario de referéncia com o cenario 1. Os
demais cendrios foram propostos com o intuito de fazer uma andlise comparativa entre eles
e o cendrio de referéncia (alternativas 1 e 2). E de forma complementar, também foram
comparados os cendrios 1 e 3 (alternativa 3).

Seguem abaixo as alternativas de comparacao entre os diferentes cendrios:

- Alternativa 1 - Cenario de Referéncia versus Cenario 2
- Alternativa 2 — Cenario de Referéncia versus Cenario 3

- Alternativa 3 — Cendrio 1 versus Cenario 3

5.1.4 — Custos

Neste estudo foram estimados os custos diretos das modalidades terapéuticas
envolvidas em cada cenario e processados por meio de planilha eletronica construida no
programa Gnumeric (84). A taxa de desconto ou ajustes inflacionarios ndo foram
contabilizados, uma vez que os valores presentes obtidos nas analises ndo recebem
influéncias de descontos e ndo sdo reajustados pela inflagdo (25).

Os custos dos medicamentos, insumos e consultas foram obtidos a partir do Portal de
Compras do Governo Federal (Comprasnet) (85) e do Sistema de Gerenciamento da Tabela
de Procedimentos, Medicamentos e OPM do SUS (SIGTAP) (86), com uma regra criada para
obtencado do valor médio dos produtos, sendo a prioridade da consulta os valores referentes
as compras mais recentes feitas pelo INTO ou demais institutos pertencentes ao Ministério

da Salde, optando pelas compras feitas por hospitais federais ou universitdrios como
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ultimas alternativas. Os custos referentes a eventos adversos associados aos tratamentos
nao foram contabilizados, principalmente por se tratar de baixa incidéncia quanto a
ocorréncia desses eventos apds utilizacdo da tecnologia proposta, conforme citado pela
literatura atrelada a experiéncia pratica da instituicdo de referéncia utilizada neste estudo.

Ha evidéncias que descrevem a estimativa de 20% dos pacientes com osteoartrite de
joelho bilateral pela classificagao de Ahlback e 25% pela classificagdao de Kellgren & Lawrence
(87-89). Desta forma, considerando que em média 22,5% dos pacientes possuem
osteoartrite de joelho bilateral, o custo unitdrio da ampola de acido hialur6énico e do
procedimento (apéndice A) foram multiplicados por 1,225. O custo do procedimento, por
sua vez, inclui tanto o conjunto de materiais para aplicacdo do medicamento quanto a
consulta profissional.

Para os cdlculos da utilizacdo da diacereina (alternativas 2 e 3) foi considerado o valor
de RS 3,25 para cada comprimido de 50 mg. O custo anual por paciente para o tratamento
com a diacereina seria de RS 1.170,00 pelos seis meses consecutivos de uso do

medicamento.

5.1.5 — Perspectiva da Andlise

A andlise estimou os custos sob a perspectiva do SUS como financiador dos servicos

de saude.

5.1.6 — Aspectos Eticos e Legais

O presente estudo foi submetido a Comissao Cientifica do INTO, sendo aprovado sem
recomendacdo para submissdo ao Comité de Etica e Pesquisa (CEP), conforme documento

Anexo A.
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5.1.7 — Analise de Sensibilidade

Diante dos diferentes graus de incertezas gerados por diversos parametros e
pressupostos empregados em estudos econOmicos foi realizada uma andlise de
sensibilidade, que permitiu visualizar a oscilacdo das varidveis e o efeito que pode ser
observado no resultado final, com novas estimativas possiveis para o uso dos recursos
disponiveis. Dessa forma, essas varia¢des sdo feitas através de mudancas na composicdo dos
cenarios, dos fatores que influenciam o uso da nova intervencdo, do tamanho da populacao
de interesse e dos custos, sendo o mais préoximo possivel da situagdo real (25,90).

A andlise de sensibilidade do estudo foi do tipo deterministica, que estabelece os
valores minimos, médios e maximos dos parametros de forma a visualizar o impacto das
varidveis no modelo (91). Foi atribuido o percentual de 25% de variacdo para os limites
superior e inferior de cada varidvel utilizando o programa Gnumeric (84) e os graficos das
andlises foram feitos no programa Excel versdo 2010. As varidveis foram analisadas
individualmente ao longo de cinco anos (2017-2021) de acordo com sua amplitude, que
representa o resultado da diferenca entre os valores maximos e minimos de cada uma delas.
Valores estes que correspondem ao impacto orcamentario incremental estimado de acordo
com o percentual de variacao de cada varidvel.

A prevaléncia brasileira de OAJ e o percentual de pacientes que seguem para o
tratamento foram as varidveis incluidas em todas as analises, e acrescidas em cada uma

delas pelas seguintes variaveis:

- Analise principal: percentual de pacientes que fardo uso da viscossuplementacdo e o
custo desta tecnologia (1 ampola);

- Andlise da Alternativa 1: percentual de pacientes que fardo uso da viscossuplementacio
e o custo desta tecnologia (2 ampolas);

- Analise da Alternativa 2: percentual de pacientes que fardo uso da diacereina e o custo da
diacereina;

—>Andlise da Alternativa 3: percentual dos pacientes que fardo uso das duas tecnologias

(viscossuplementacdo e diacereina) e o custo de cada uma delas.
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6 — RESULTADOS

6.1 — Busca da Literatura:

A partir da busca elaborada para este estudo foram encontradas 75 revisdes
sistematicas, restando 13 selecionadas para a leitura do texto completo apds a remogao por
duplicidade, titulos e resumos. Apds avaliacao da qualidade metodoldgica foram eleitas oito
revisdes que obtiveram pontuagdes > 6, utilizando como ferramenta o checklist AMSTAR
(80), representando assim, 62% do total das revisGes selecionadas para avaliagdo critica. O
fluxograma a seguir foi elaborado para demonstrar a extracdo dos dados das revisdes

sistematicas selecionadas e descritas no apéndice A.

Figura 1 — Fluxograma das revisdes sistematicas encontradas na base de dados

RevisGes identificadas na base de
dados (n =75)

- Remocgdo das revisdes
[ duplicadas (n = 1)
v
Revisdes selecionadas para avaliagao
de titulo/abstract
(n=74)
Revisdes Excluidas n = 29
> Titulo = 15
Resumo =14
\ 4
RevisOes selecionadas para analise de
elegibilidade (n = 45)
RS excluidas apds andlise de
> elegibilidade
(n=32)
RS selecionadas para avalia¢do critica
(n=13)
| Revisdes excluidas apds
> avaliagdo da qualidade
l metodoldgica (n = 5)

Revisdes sistematicas incluidas para
o estudo (n = 8)

Fonte: Elaboragdo Prépria



6.2 — Parametros utilizados na analise:

35

Para o cdlculo do impacto orcamentdrio da analise principal foram utilizadas as

estimativas da populagao (tabela 2) e dos custos dos tratamentos (tabelas 3 e 4). Os custos

do procedimento de viscossuplementacdo incluem a consulta médica e o conjunto de

materiais necessarios para aplicacdo do acido hialurénico (apéndice B).

Tabela 2 — Estimativa de prevaléncia de OAJ na populagao brasileira

Prevaléncia 2017 2018 2019 2020 2021
Total Populagdo Brasileira

> 45 anos 61.563.226 63.254.119 64.983.467 66.762.810 68.587.410
Prevaléncia OAJ na

Populagdo brasileira 2.339.403 2.403.657 2.469.372 2.536.987 2.606.322
(3,8%)

Sexo Masculino 978.806 1.005.690 1.033.185 1.061.475 1.090.485
Sexo Feminino 1.360.597 1.397.967 1.436.187 1.475.512 1.515.837
Total de pacientes em

tratamento (5%) 116.970 120.183 123.469 126.849 130.316

Fonte: (Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica — IBGE, 2013)

OAJ — Osteoartrite de Joelho

O custo anual do tratamento padrao por paciente,

tanto da modalidade

farmacoldgica quanto ndo farmacolégica foi computado, levando em consideracdo os

pressupostos de utilizacdo de cada medicamento utilizado, conforme mostra tabela 3.

Tabela 3 — Custo (RS$) anual do tratamento padrdo por paciente — Modalidade farmacoldgica e ndo

farmacoldgica

Custo (RS) Custo (RS) Pressuposto

Medicamentos Custo (RS) Total Crise Total Crise Anual de Fonte

Unitario (15 dias) (Anual) Utilizagdo dos

Medicamentos

Paracetamol 500 (4xdia) 0,09 5,40 10,80 100% Comprasnet INTO)
Ibuprofeno 400 (3xdia) 0,25 11,25 22,50 100% Comprasnet (HUAP)
Omeprazol 20 (1xdia) 0,05 0,75 1,50 50% Comprasnet (INC)
Codeina 30 (4xdia) 0,70 42,00 84,00 25% Comprasnet (INTO)
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Modalidade Ndo Farmacoldgica

Quantidade Custo (RS) Custo (RS)
e Fonte
Anual Unitario Total
Consulta Multidisciplinar 08 10,00 80,00 SIGTAP
Sessdo Fisioterapica 20 6,35 127,00 SIGTAP

Fonte: Elaboragdo Prépria / Atas de compras referentes aos anos de 2016 e 2017
TP — Tratamento Padrdo /  HUAP — Hospital Universitario Antdnio Pedro

Mod. NF — Modalidade N3o Farmacoldgica

*Ajuste de bilateralidade da OAJ

A tabela 4 mostra o custo anual por paciente da ampola de acido hialur6nico de
acordo com o ajuste de bilateralidade necessario, juntamente com o custo do procedimento

para aplicacdo deste medicamento.

Tabela 4 — Custo (RS) total da viscossuplementacdo por paciente (uma ampola)

Custo (RS) Custo (RS) Fonte
Unitario Anual
Acido Hialurénico (ampola) 950,00 1.163,75* Comprasnet (INTO)
Custo do Procedimento 9,64 11,81* Comprasnet +SIGTAP
Uikl 1.175,56*

Fonte: Elaboragdo Prépria / Valores referentes ao ano de 2017.
*Ajuste de bilateralidade da OAJ

A tabela 5 apresenta o custo anual do tratamento padrdo e da insercdo da

viscossuplementacao, de acordo com a prevaléncia populacional estimada.

Tabela 5 — Custo (RS) anual do tratamento padrdo da osteoartrite de joelho com a viscossuplementacdo (uma

Aplicagdo VISCO

34.376.322,09

35.320.500,72

36.286.152,26

37.279.720,53

ampola)

Medicamentos 2017 2018 2019 2020 2021

Paracetamol 1.263.277,40 1.297.974,52 1.333.460,74 1.369.972,86 1.407.413,65
Ibuprofeno 2.631.827,91 2.704.113,59 2.778.043,21 2.854.110,13 2.932.111,78
Codeina 2.456.372,72 2.523.839,35 2.592.840,33 2.663.836,12 2.736.637,66
Omeprazol 87.727,60 90.137,12 92.601,44 95.137,00 97.737,06
Mod NF. 24.212.816,79 24.877.845,00  25.557.997,57 26.257.813,17 26.975.428,35
Total (TP) 30.652.022,41 31.493.909,58 32.354.943,30 33.240.869,28 34.149.328,50

38.298.559,88




37

Total (TP+VISCO)  65.028.344,50 66.814.410,30  68.641.095,56 70.520.589,81  72.447.888,38

Fonte: Elaboragdo Prépria

TP —Tratamento Padrdo

Mod. NF — Modalidade N3o Farmacoldgica
VISCO - Viscossuplementagdo

6.3 — Impacto orgamentario:

Para a andlise principal o impacto orcamentdrio foi estimado (tabela 6) em

aproximadamente RS 343,5 milhdes com um custo incremental de 181,5 milhdes, ao longo

dos cinco anos.

Tabela 6 — Impacto Or¢camentario Incremental (RS) — Andlise Principal

2017 2018 2019 2020 2021 Total (5 anos)

TP+Visco 65.028.344,50 66.814.410,30 68.641.095,56 70.520.589,81 72.447.888,38 343.452.328,54
TP 30.652.022,41 31.493.909,58 32.354.943,30 33.240.869,28 34.149.328,50 161.891.073,08

101 34.376.322,09 35.320.500,72 36.286.152,26 37.279.720,53 38.298.559,88 181.561.255,46

Fonte: Elaboragdo Prépria

Visco — Viscossuplementagao

TP —Tratamento Padrdo

|0l — Impacto Orgamentario Incremental

Os resultados dos impactos orcamentarios das alternativas 1, 2 e 3 estdo descritos na
tabela 7, demonstrando o gasto incremental de cada uma delas ao final do horizonte
temporal de cinco anos (2017-2021). A insercdo da diacereina no tratamento padrdao da OAJ
(alternativa 2) mostrou que esta gerou o impacto or¢camentdrio incremental mais elevado
dentre as alternativas comparadas, que foi estimado em torno de RS 542 milhdes no
decorrer do periodo analisado. No entanto, na alternativa 3, ao comparar as duas
tecnologias, viscossuplementacdo com uma ampola de acido hialurénico (cenario 1) e
diacereina (cenario 3), o custo incremental foi de aproximadamente RS 360,5 milhdes com o

uso da diacereina. Comparando, portanto, a diacereina e a viscossuplementa¢cdao com duas



38

ampolas de dacido hialurénico, ambas associadas ao tratamento padrdo, observa-se no
impacto orcamentdrio incremental uma diferenca de aproximadamente RS 179 milhdes com

o uso da diacereina.

Tabela 7 — Impacto orcamentario (RS) das alternativas 1, 2 e 3

Alternativas Ano TP+ Visco TP 101
(2 amp.)
2017 99.404.666,58 30.652.022,41 68.752.644,17
2018 102.134.911,01 31.493.909,58 70.641.001,43
Alternativa 1 2019 104.927.247,81 32.354.943,30 72.572.304,51
2020 107.800.310,34 33.240.869,28 74.559.441,06
2021 110.746.448,26 34.149.328,50 76.597.119,76

Total (R$) em 5 anos

525.013.584,00

161.891.073,08

363.122.510,93

Ano TP + Diacereina TP 1ol

2017 133.293.310,96 30.652.022,41 102.641.288,55

2018 136.954.339,48 31.493.909,58 105.460.429,90

Alternativa 2 2019 140.698.628,66 32.354.943,30 108.343.685,36

2020 144.551.164,26 33.240.869,28 111.310.294,97

2021 148.501.687,82 34.149.328,50 114.352.359,32

Total (RS) em 5 anos 703.999.131,18 161.891.073,08 542.108.058,10
Ano TP + Diacereina T(Pl;\r:::(f;) 101

2017 133.293.310,96 65.028.344,50 68.264.966,46

2018 136.954.339,48 66.814.410,30 70.139.929,18

Alternativa 3 2019 140.698.628,66 68.641.095,56 72.057.533,10

2020 144.551.164,26 70.520.589,81 74.030.574,45

2021 148.501.687,82 72.447.888,38 76.053.799,44

Total (R$) em 5 anos

703.999.131,18

343.452.328,54

360.546.802,64

Fonte: Elaboragdo Prépria

TP —Tratamento padrao

Visco — Viscossuplementagao

10l — Impacto Or¢camentdrio Incremental
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6.4 - Analise de Sensibilidade

A andlise de sensibilidade deterministica foi realizada para a andlise principal e para
cada uma das alternativas propostas e seus respectivos impactos orgamentdrios
incrementais minimos, médios e maximos, ao longo de 5 anos do horizonte temporal (2017-
2021), estao apresentados nos Apéndices Ca F.

No grafico 1, a varidvel que apresentou maior sensibilidade, isto é, a que mais
interferird no custo incremental ao longo dos cinco anos do horizonte temporal foi o
percentual de populacdo com OAJ, apresentando valor incremental maximo em torno de RS
222 milhoes, seguido pelo percentual de pacientes que fardo uso da viscossuplementacdo. O
custo desta tecnologia, por sua vez, foi a varidvel que menos impactou no resultado final da

analise principal deste estudo.

Gréfico 1: Andlise de Sensibilidade (RS) — Anélise Principal

% pop com OAl

_ B % pacientes uso VISCO (1 amp.)

i % pcts gque seguem tratamento

M Custo anual VISCO (1 amp.)

130,00 160,00 150,00 220,00 250,00
Milhtes

Fonte: Elaboracao Propria

Ja na andlise da alternativa 1 (grafico 2) observou-se que o percentual de pacientes
qgue fardo uso da viscossuplementacdo foi a varidvel mais impactante para o tratamento,

cujo valor incremental maximo foi de, aproximadamente, RS 441 milhdes.
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Gréfico 2: Andlise de Sensibilidade (RS$) — Alternativa 1

I poramm R

B % pcts que seguem tratamento

B Custo anual VISCO (2 amp.)

B % pop com OAJ

270,00 310,00 350,00 330,00 430,00

Milhdes

Fonte: Elaboragdo Prépria

Ao analisar a alternativa 2 (grafico 3), identificou-se que o custo da diacereina foi a
varidvel de maior impacto no resultado final no periodo de cinco anos, com um valor

incremental maximo em torno de RS 676 milhdes.

Gréfico 3: Analise de Sensibilidade (RS$) — Alternativa 2

B Custo anual diacereina
M % pop com OAJ

1 % pacientes uso diacereina

1 % pcts que seguem tratamento

410,00 470,00 530,00 590,00 650,00

Milhoes

Fonte: Elaboragdo Prépria
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O gréfico 4 que corresponde a analise de sensibilidade gerada pela alternativa 3,
identificou que o percentual de pacientes que fardo uso da diacereina seguido pelo custo
deste medicamento foram as varidveis que mais afetaram o impacto orgamentario
incremental do tratamento, ou seja, sdo as varidveis que mais interferirdo no orgamento
final no decorrer dos cinco anos, independente do seu percentual de variacdo. Em
contrapartida, o custo anual da viscossuplementagdo e o percentual de pacientes que farao
uso desta tecnologia foram as varidveis que menos impactaram neste resultado, sendo
menos sensiveis a variabilidade. Esta andlise comparativa retrata, portanto, que qualquer
alteragdo feita tanto no percentual de pacientes que fardo uso da diacereina, quanto no

custo deste medicamento, interferird de forma importante no resultado final a pagar.

Gréfico 4: Andlise de Sensibilidade (RS) — Alternativa 3

% pacientes uso diacereina

. B custo anual diacereina
% pcts que seguem tratamento
% pop com QA

B custo anual VISCO (1 amp.)

% pacientes uso VISCO (1 amp.)

240,00 290,00 340,00 390,00 440,00 490,00
Milhdes

Fonte: Elaboragdo Prépria
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7 — DISCUSSAO

A alta prevaléncia da osteoartrite de joelho decorrente do envelhecimento
populacional causado pelo aumento da expectativa de vida tem gerado gastos com a
utilizacdo de recursos, principalmente com o tratamento cirdrgico, com importante impacto
econdmico no sistema de saude (23).

Segundo a literatura, o dcido hialurdnico intra-articular proporciona alivio da dor e
melhora da fungao, promovendo melhoras dos sintomas, com a possibilidade de postergar o
procedimento cirurgico, destacando ainda, o seu uso para o tratamento da doenga como
redutor do tempo de afastamento dos pacientes de suas fung¢des laborais, o que também
repercute na reducdo de custos sociais refletidos por um menor tempo ocioso (30,61-
64,92,93).

Vale lembrar que este estudo ndo abordou custos com o procedimento cirdrgico de
AT) para que fosse possivel comparar com o tratamento ndo cirdrgico associado a
viscossuplementacao. Entretanto, ha evidéncia a partir de uma andlise de custo efetividade,
de uma estimativa de gastos com proteses de joelho no Reino Unido, em torno de 11 bilhGes
em 2017 (74). Esses dados reforcam a importancia do beneficio proporcionado pelo uso da
viscossuplementacdo, onde ha a possibilidade de adiamento do procedimento cirdrgico
primdrio, e, consequentemente, da revisdao de ATJ, ao proporcionar atraso na progressao da
doencga, impactando assim, de forma positiva nos gastos do sistema.

O resultado do impacto orcamentario da analise principal deste estudo mostrou que
associar o acido hialurénico intra-articular (1 ampola anual) ao tratamento padrdo da
osteoartrite de joelho, sob a perspectiva do SUS, pode gerar um custo incremental em torno
de RS 181,5 milhdes ao longo de cinco anos.

Com base em estudos que apontam um melhor efeito da viscossuplementacdo por
um periodo de seis meses (61,63,64,92,93), foi entdo estimado o impacto no orcamento em
torno de RS 525 milhdes no decorrer de cinco anos, pela indicacdo de duas ampolas anuais
de &cido hialurénico, com um custo incremental de RS 363 milh&es em rela¢do ao cenario de
referéncia. Isso, portanto, implica dizer que haverd uma repercussao financeira com
aumento de 52,8% em relacdo ao que seria gasto com o uso de uma ampola anual do

mesmo medicamento.
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Entretanto, analisando a inclusdo do uso da diacereina no tratamento da OAJ,
observa-se um aumento no orgamento de, aproximadamente 34,1% com relagao ao impacto
orcamentdrio gerado pelo uso de duas ampolas anuais de acido hialurénico e de 104,9% em
comparagao ao uso de uma ampola anual, gerando um valor incremental de
aproximadamente RS 360,5 milhdes.

O uso da diacereina também foi analisado, por ser este um condroprotetor oral
utilizado pela instituicdo de referéncia, sendo, portanto, obtida uma estimativa de impacto
orcamentario de, aproximadamente, RS 542 milhdes ao longo de cinco anos em relag¢do ao
tratamento padrdo. Nota-se, portanto, que a diacereina é economicamente menos
vantajosa quando comparada a viscossuplementacdo, apresentando maior impacto
orcamentdrio entre as alternativas que analisaram os cendrios com este medicamento.
Inclusive nas estimativas geradas pela analise de sensibilidade, que mostrou o custo e o
percentual de pacientes que fardo uso da diacereina, como as variaveis que mais impactarao
no orcamento ao longo de cinco anos.

Por ser este um medicamento via oral e de facil administracdo, o que possibilita um
maior conforto ao paciente, sua acdo sistémica permite ainda, que outras articulagdes
possivelmente prejudicadas pela doenga possam ser beneficiadas. Entretanto, vale destacar
que, o longo tempo de uso do medicamento pode levar a uma possivel interrup¢ao no
tratamento causada por esquecimentos por parte do paciente apds melhora inicial dos
sintomas.

Por outro lado, o dacido hialurénico intra-articular (hilano) é administrado pelo
profissional de salde, em dose Unica, o que também oferece conforto ao paciente,
principalmente na possibilidade de reduzir o numero de deslocamentos do mesmo para
receber o medicamento, fato este que podera impactar na reducao de custos, otimizando o
fluxo do processo como um todo.

Os graficos 1, 2 e 3 demonstram que as varidveis possuem sensibilidades parecidas,
visualizado pela proximidade de suas amplitudes. Ja no grafico 4, o percentual de pacientes
gue fardo uso da diacereina e seu custo anual lideram como variaveis de maior sensibilidade,
fato esse que ocorre em virtude do custo elevado deste condroprotetor. Significa dizer que a
alteracdo em seu valor impacta de forma importante o orcamento final do tratamento,

seguido pela variavel percentual de pacientes que seguem para o tratamento e percentual
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de populacdo com a doenca, que também sdo varidveis que influenciardo diretamente no
percentual de pacientes que farao uso da diacereina.

Essas estimativas fornecem ao gestor apoio a tomada de decisdo quanto a
incorporagdao ou nado da tecnologia, assegurando a viabilidade do sistema e a elaboragdo da
previsdo orcamentdria, garantindo uma gestdo mais eficiente de acordo com a
disponibilidade de recursos financeiros a serem dispensados, auxiliando, inclusive, na
programacao de intervencdes necessarias e eficientes com relacdo ao tratamento adequado

a ser oferecido aos pacientes face a nova tecnologia que esta sendo avaliada.



45

8 — CONSIDERAGOES FINAIS

E importante ressaltar que o nimero de cirurgias de ATJ a serem realizadas pode ser
elevado de forma exponencial, se acompanhado pela atual expectativa de vida e
envelhecimento populacional, repercutindo em crescentes custos para o sistema de saude.

O objetivo geral do estudo foi estimar o impacto or¢gamentario da insercdo da
viscossuplementacdo no tratamento ndo cirdrgico da osteoartrite de joelho sob a
perspectiva do SUS, cujo resultado foi de aproximadamente RS 343,5 milhdes, com impacto
orcamentario incremental de RS 181,5 milhdes, no decorrer do horizonte temporal de 5
anos, com o uso da tecnologia.

Dessa forma, as estimativas dos recursos necessarios para o tratamento nao cirurgico
da osteoartrite de joelho, juntamente com as possiveis fontes de incertezas inerentes ao
tipo de estudo que possam afetar os resultados, pretendem auxiliar o gestor na melhor
utilizacdo desses recursos financeiros e, consequente tomada de decisdo quanto a
incorporacao da viscossuplementacao.

A primeira limitacdo do estudo prende-se ao céalculo da populacdo utilizada para os
calculos do modelo, sendo aplicada a prevaléncia mundial de osteoartrite de joelho na
populacdo brasileira em virtude de ndo terem sido encontrados dados brasileiros. Sendo
aplicado ainda, o percentual de 5%, o qual foi estimado de acordo com os dados das
primeiras APAC referente ao CID M-17 — Gonartrose, do ano de 2016.

A segunda limitacdo do estudo corresponde ao custo da tecnologia em analise, cuja
informacdo foi retirada do portal de compras do governo federal (Comprasnet), cuja
descricio foi HILANO, COMPOSICAO HILANO GF-20, CONCENTRACAO 8, FORMA
FARMACEUTICA SOLUCAO INJETAVEL, CARACTERISTICA ADICIONAL SERINGA PRE-ENCHIDA
C/ 6ML. E vélido mencionar que este medicamento é adquirido por outras instituicdes com
precos variados, porém, optou-se por considerar o pre¢o adquirido pela instituicdo de
referéncia deste estudo, com periodo de vigéncia entre 2016 e 2017.

Entende-se que a possivel reducdo de custos com os procedimentos cirdrgicos, em
consequéncia da viscossuplementacdo, associada aos beneficios proporcionados ao
paciente, merecem uma melhor avaliacdo por meio de andlises econbmicas futuras.

Portanto, sugere-se a elaboracdo de uma analise de custo-efetividade que compare o
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tratamento cirurgico da osteoartrite de joelhno com a viscossuplementacdo associada ao
tratamento padrdao. Propbe-se ainda, a construgdo de estudos epidemioldgicos da

prevaléncia brasileira da osteoartrite de joelho.
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Autor/Ano N2 Part. N2 Estudo Intervengao Resultados / Conclusdo
Hyalgan e acetato de
metilpredinisolona (4) Semana 02: ES: -0,39; IC 95% (-0,65, -0,12)
favorecendo corticosteroides.
Bannuru 606 07 Hyalgan e hexacetonida  Semana 04: ES: -0,01; IC 95% (-0,23, 0,21)
RR et al de triancinolona (1) favorecendo igual eficacia.
(2009) Semana 08: ES: 0,22; IC 95% (-0,05, 0,49)
Orthovisc e acetato de favorecendo AH.
metilpredinisolona (1) Semana 12: ES: 0,35; IC 95% (0,03, 0,66)
favorecendo AH.
Synvisc com Semana 26: ES: 0,39; IC 95% (0,18, 0,59)
hexacetonida de favorecendo AH.
triancinolona (1)
Semana 04: ES: 0,31; IC 95% (0,17, 0,45),
favorecendo AH, 1: 75%
Bannuru 7.545 54 Acido hialurénico 1A e Semana 08: ES: 0,46 (0,28, 0,65),
RR et al placebo. alcangando o pico, favorecendo AH. 1°: 75%
(2011) Semana 24: ES: 0,21 (0,10, 0,31), efeito
residual detectével. I°: 33%
Synvisc (1); (n=357) AH e (n = 355) AINE
Synvisc e diclofenaco Sem diferencga estatistica entre os grupos de
05 retard (1) 4 a 12 semanas para dor (ES: -0,07 IC 95%, -
Bannuru 712 0,24 a 0,10), para fungdo (ES: -0,08 IC 95%: -
RR et al AINES usuais (1) 0,39 a 0,23) e para rigidez (ES: 0,03 IC 95%: -
(2013) 0,27 a 0,34), sugerindo eficacia em ambos
Hyalgan com naproxeno  os tratamentos.
(2) Perfil de seguranca favoravel ao AH
comparado ao AINE
Suplasyn com
diclofenaco (1)
De acordo com a escala analdgica visual
(100mm) para dor:
22 Acido hialurénico 1A e Semana de 2-6 semanas: -3,8mm (IC 95% -
Arrich J et 1.635 placebo; 9,1a1,4mm).
al (2005) Semana de 10-14: -4,3mm (IC 95"%, -7,6 a -

0,9mm)
Semana de 22-30: -7,1mm (IC 95%, -11,8 a -
2,4mm)

Os efeitos adversos ocorreram com pouca
frequéncia entre os pacientes que
receberam a interven¢do com RR 1,08 (IC
95% 1,01 a 1,15).
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Hyaluronan/hylan e

Bellamy N,  7.899 63 placebo; acido

et al hialurénico e
(2006) costicosterdides; AINES
Campbell 20.049 14 Acido hialurénico, AINES,
KA et al corticosteroide e placebo
(2015)

Zhao H, Hylan GF-20 com acido
Liu H et al 3.034 20 hialurénico de baixo peso
(2016) molecular

Acido hialurdnico (IA) e
Rutjes 89 placebo.
AWS, et al 12.667
(2012)

AH eficaz comparado ao placebo. Poucos
eventos adversos com uso de hilano e
hialuronano.

AH apresentou efeito benéfico para dor,
funcdo e avaliagdo global do paciente em
diferentes periodos, com énfase entre a 52
e 82 semana.

AH x placebo — AH mostrou eficacia com
melhorias clinicamente relevantes na dor e
funcgao.

AH x PRP (Plasma rico plaquetas) — AH
mostrou melhora da dor e fungdo

AH x corticdide — AH mostrou melhor
eficacia entre 52 e 132 semana, persistindo
até 26 semanas.

Diferencga estatisticamente significativa para
dor a favor do Hylan GF-20 (I2 = 88%, P =
0,02)

A média do escore de Jadad foi de 3,40 (IC
95%, 2,68, 4,12). WMD: -2,67, IC 95% (-5,62,
0,29).

Hylan GF-20 com eficacia superior em
comparagao aos AH de baixo peso
molecular, por um periodo de 2 a 3 meses
apos a injecdo.

AH apresentou eficdcia moderada na
redugdo da dor (ES -0,37 IC: 95% (-0,46, -
0,28)) (18 estudos — 5.094 pacientes)

05 estudos (1.149 pacientes) mostraram
(ES: -0,03, IC 95% (-0,14, -0,09)); 06 ensaios
(811 pacientes) mostraram o risco
aumentado de crises (RR 1,51 (IC, 0,84,
2,72)); e 14 estudos (3.667) mostraram que
a viscossuplementag¢do aumentou o risco de
eventos adversos graves (RR 1,41 (IC 95%;
1,02 a 1,97)).

Fonte: Elaboragdo Prépria



APENDICE B — Custo (RS$) dos insumos do KIT para aplicacdo de injecdo intra-articular
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Insumos Quantidade Custo (RS) Fonte

Lidocaina cloridrato, dosagem 2%,

injetavel 01 1,17 Comprasnet (HGA)
Agulha hipodérmica, calibre 40x12 01 0,10 Comprasnet (Fiocruz)
Agulha hipodérmica, calibre 25x7 01 0,06 Comprasnet (HGF)

Seringa descartdvel estéril, 10 ml,

siliconizada 01 0,21 Comprasnet (INC)
Atadura Crepom 10x1,8cm, confeccionada

com fio 100% algoddo 01 0,62 Comprasnet (INC)
Compressa gaze branca, 100% algodao,

10x10cm 01 0,90 Comprasnet (INTO)
Alcool etilico 70%, liquido, incolor, 1000

ml 20 ml 0,03 Comprasnet (INTO)
Luva de procedimento ambidestras, em

latex, descartavel 01 0,20 Comprasnet (INCA)
Custo Total Unitario KIT 01 3,29

Fonte: Elaboragdo Prépria
Atas de compras referente ao ano de 2017



APENDICE C — Andlise de Sensibilidade (R$) da Andlise Principal
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Variavel: Prevaléncia populagao brasileira com OAJ

% Variacao: 2,95 > 4,67%

Valores 2017 2018 2019

2020 2021 Total (5 anos)

Minimo  26.506.993,28 27.235.033,26 27.979.630,62 28.745.754,10 29.531.363,68 139.998.774,94

Médio 33.987.991,93 34.921.504,70 35.876.247,81 36.858.592,30 37.865.922,39 179.510.259,18

Maximo 42.019.164,97 43.173.261,61 44.353.605,19 45.568.072,21 46.813.428,78 221.927.532,77

Variavel: Percentual de pacientes que seguem para tratamento

Valores 2017 2018 2019

% Variacao: 4,09% <> 6,12%
2020 2021 Total (5 anos)

Minimo  27.951.914,39 28.719.640,51 29.504.826,58 30.312.712,17 31.141.146,06 147.630.239,70

Médio 35.167.109,32 36.133.007,68 37.120.872,90 38.137.297,06 39.179.573,62 185.737.860,58

Maximo 41.830.950,52 42.979.877,66 44.154.934,19 45.363.961,29 46.603.739,60 220.933.463,26

Variavel: Percentual de pacientes que fardo uso da Visco

Valores 2017 2018 2019

% Variagao: 19,33% ¢ 29,92%
2020 2021 Total (5 anos)

Minimo  26.400.464,46 27.125.578,52 27.867.183,42 28.630.227,93 29.412.680,23 139.436.134,56

Médio 34.693.614,41 35.646.507,78 36.621.072,25 37.623.811,12 38.652.054,33 183.237.059,87

Maximo 40.869.765,88 41.992.293,17 43.140.349,44 44.321.595,72 45.532.886,61 215.856.890,83

Varidvel: Custo anual da Visco Valor de Variagdo: RS 1.047,48 <> RS 1.439,82

Valores 2017 2018 2019

2020 2021 Total (5 anos)

Minimo 30.630.856,68 31.472.162,51 32.332.601,68 33.217.915,91 34.125.747,82 161.779.284,60

Médio 35.925.412,57 36.912.138,45 37.921.304,87 38.959.646,03 40.024.397,05 189.742.898,98

Maximo 42.104.098,54 43.260.527,95 44.443.257,37 45.660.179,19 46.908.053,02 222.376.116,07

Fonte: Elaboragao Prépria
OAJ — Osteoartrite de Joelho
Visco - Viscossuplementac¢ao
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APENDICE D — Analise de Sensibilidade (R$) da Analise Alternativa 1

Variavel: Prevaléncia populagao brasileira com OAJ % Variagao: 2,96% <> 4,49%

Valores 2017 2018 2019 2020 2021 Total (5 anos)
Minimo  53.298.164,38 54.762.049,55 56.259.227,00 57.799.687,46 59.379.329,03 281.498.457,43
Médio 67.055.857,90  68.897.611,30 70.781.250,63 72.719.345,48 74.706.735,13 354.160.800,44
Maximo 80.771.847,38 82.990.323,58 85.259.253,29 87.593.777,17 89.987.678,89 426.602.880,32

Variavel: Percentual de pacientes que seguem para tratamento % Variagao: 3,83% ¢ 6,01%
Valores 2017 2018 2019 2020 2021 Total (5 anos)
Minimo 52.337.784,34  53.775.291,75 55.245.491,55 56.758.194,45 58.309.372,44 276.426.134,53
Médio 66.035.093,67 67.848.810,80 69.703.776,25 71.612.368,27 73.569.504,69 348.769.533,68
Maximo 82.140.494,08 84.396.561,46 86.703.937,28 89.078.018,74 91.512.484,17 433.831.495,73

Variavel: Percentual de pacientes que fardo uso da visco (2 ampolas) % Variacao: 19,13% <> 30,58%
Valores 2017 2018 2019 2020 2021 Total (5 anos)
Minimo 52.265.119,09 53.700.630,67 55.168.789,26 56.679.391,93 58.228.416,29 276.042.347,24
Médio 69.656.451,16  71.569.632,34 73.526.323,90 75.539.582,90 77.604.048,47 367.896.038,77
Maximo 83.532.171,49 85.826.462,63 88.172.931,51 90.587.236,19 93.062.947,91 441.181.749,73

Variavel: Custo anual da visco (2 ampolas) Valor de Variagdo: RS 1.824,17 <> RS 2.833,95
Valores 2017 2018 2019 2020 2021 Total (5 anos)
Minimo 53.343.346,45 54.808.472,58 56.306.919,23 57.848.685,58 59.429.666,24 281.737.090,08
Médio 68.894.845,81 70.787.108,78 72.722.406,38 74.713.652,93 76.755.546,18 363.873.560,08
Maximo 82.871.940,78  85.148.098,06 87.476.020,66 89.871.242,89 92.327.386,81 437.694.689,20

Fonte: Elaboragao Prépria
OAJ — Osteoartrite de Joelho
Visco - Viscossuplementagao



APENDICE E — Anélise de Sensibilidade (RS$) Andlise Alternativa 2

Variavel: Prevaléncia populagao brasileira com OAJ % Variagao: 2,92% <> 4,62%

Valores 2017 2018 2019 2020 2021 Total (5 anos)

Minimo 79.055.055,87 81.226.378,74 83.447.082,75 85.731.986,73  88.075.006,49 417.535.510,58

Médio 101.928.060,54 104.727.612,41 107.590.832,86 110.536.828,26 113.557.754,09 538.341.688,16

Maximo 124.934.916,43 128.366.373,64 131.875.870,49 135.486.825,98 139.189.624,93 659.853.611,47

Variavel: Percentual de pacientes que seguem para tratamento % Variagao: 3,83% ¢<> 5,71%

Valores 2017 2018 2019 2020 2021 Total (5 anos)

Minimo 78.673.174,69 80.834.008,83 83.043.985,56 85.317.852,15 87.649.553,78 415.518.575,01

Médio 102.549.833,29 105.366.462,73 108.247.149,15 111.211.115,47 114.250.469,28 541.625.029,95

Maximo 117.266.123,64 120.486.950,10 123.781.025,96 127.170.332,69 130.645.845,31 619.350.277,70

Varidvel: Percentual de pacientes que fardo uso da diacereina % Variagao: 59,88% <> 89,40%

Valores 2017 2018 2019 2020 2021 Total (5 anos)

Minimo 81.952.298,13 84.203.196,53 86.505.285,82 88.873.927,90 91.302.815,61 432.837.523,99

Médio 103.582.845,09 106.427.847,19 109.337.551,53 112.331.374,67 115.401.344,71 547.080.963,19

Maximo 122.346.865,77 125.707.239,69 129.144.036,65 132.680.190,51 136.306.285,27 646.184.617.88

Variavel: Custo anual da diacereina Custo de Variagcdo: RS 890,28 <> RS 1.459,39

Valores 2017 2018 2019 2020 2021 Total (5 anos)

Minimo 78.101.767,24 80.246.907,12 82.440.832,68 84.698.184,05 87.012.950,41 412.500.641,51

Médio 110.769.970,34 113.812.373,73 116.923.968,74 120.125.519,15 123.408.499,93 585.040.331,88

Maximo 128.028.560,51 131.544.987,62 135.141.386,79 138.841.756,92 142.636.244,75 676.192.936,59

Fonte: Elaboragdo Prépria
OAJ — Osteoartrite de Joelho



APENDICE F — Anélise de Sensibilidade (R$) da Andlise Alternativa 3
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Variavel: Prevaléncia populagao brasileira com OAJ

% Variagao: 3,04% <> 4,69%

Valores 2017 2018 2019 2020 2021 Total (5 anos)

Minimo  54.760.464,14 56.264.512,77 57.802.767,10 59.385.491,97 61.008.472,92 289.221.708,90

Médio 71.202.289,43 73.157.928,54 75.158.043,62 77.215.981,51 79.326.262,37 376.060.505,46

Maximo  84.544.302,08 86.866.392,36 89.241.292,5¢ 91.684.850,57 94.190.559,63 446.527.397,23

Variavel: Percentual de pacientes que seguem para tratamento

Valores 2017 2018 2019 2020

% Variacao: 3,79% € 6,12%
2021 Total (5 anos)

Minimo  51.916.917,10 53.342.864,99 54.801.242,37 56.301.781,07 57.840.485,48 274.203.291,01

Médio 67.554.680,95 69.410.135,00 71.307.786,57 73.260.298,75 75.262.472,43 356.795.373,68

Maximo  83.893.964,86 86.198.193,01 88.554.824,88 90.979.586,36 93.466.020,85 443.092.589,95

Variavel: Percentual de pacientes que farao uso da visco

Valores 2017 2018 2019 2020

% Variacao: 21,15% <> 31,12%
2021 Total (5 anos)

Minimo  60.137.033,89 61.788.755,15 63.478.040,56 65.216.162,77 66.998.493,54 317.618.485,90

Médio 67.954.715,97 69.821.157,37 71.730.046,16 73.694.120,43 75.708.150,28 358.908.190,22

Maximo  73.752.229,91 75.777.905,58 77.849.650,02 79.981.288,05 82.167.143,59 389.528.217,15

Variavel: Percentual de pacientes que farao uso da diacereina

Valores 2017 2018 2019 2020

% Variacao: 58,77% <> 89,03%
2021 Total (5 anos)

Minimo  46.287.561,44 47.558.893,67 48.859.139,08 50.196.974,24 51.568.836,80 244.471.405,23

Médio 60.872.072,28 62.543.982,08 64.253.915,15 66.013.281,95 67.817.397,66 321.500.649,11

Maximo  87.705.016,86 90.113.919,20 92.577.605,81 95.112.516,95 97.711.902,73 463.220.961,54

Variavel: Custo anual da visco Custo de Variag3o: RS 885,86 <> RS 1.411,54

Valores 2017 2018 2019 2020 2021 Total (5 anos)

Minimo  61.364.212,39 63.049.639,29 64.773.396,88 66.546.987,85 68.365.689,52 324.099.925,91

Médio 68.818.075,51 70.708.229,90 72.641.370,98 74.630.398,67 76.670.016,61 363.468.091,67

Maximo  76.736.516,03 78.844.157,98 80.999.732,& 83.217.624,75 85.491.928,04 405.289.959,62

Variavel: Custo anual da diacereina Custo de Variagdo: RS 1.034,99 <> RS 1.440,22

Valores 2017 2018 2019 2020

2021 Total (5 anos)

Minimo  56.648.096,38 58.203.990,63 59.795.269,69 61.432.552,21 63.111.478,47 299.191.387,37

Médio 73.265.770,71  75.278.085,31 77.336.164,82 79.453.742,87 81.625.180,82 386.958.944,54

Maximo  92.198.500,02 94.730.820,18 97.320.731,43 99.985.516,34 102.718.079,17 486.953.647,14

Fonte: Elaboragao Prépria
OAJ — Osteoartrite de Joelno / Visco - Viscossuplementagdo
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ANEXOS

Anexo A — Carta de Aprovac¢ao da Comissao Cientifica

MINISTERIO DA SAUDE . ,
SECRETARIA DE ATENCAO A SAUDE
INSTITUTO NACTONAL DE TRAUMATOLOGIA E ORTOPEDIA JAMIL HADDAD

DIVISAO DE ENSINO E PESQUISA

CARTA DE APROVAGAO DA COMISSAQ CIENTIFICA

Certificamos que o projeto intituiadoe “IMPACTO ORCAMENTARIO DA
VISCOSSUPLEMENTACAO NA OSTECARTRITE DE JOELHO”, REG.n°.016/2017,
desenvolvido sob a responsabilidade de GRASIELA MARTINS DA SILVA, foi avaliado
pela Comiss3o Cientifica do INTO na reunido do dia 03/05/2017 e esta de acordo com
as exigéncias estabelecidas pela instituigao, tendo sido APROVADO.

Informamos que o projeto de pesquisa ndo faz-se necessario ser submetido &

apreciagdo ética pelo Comité de Etica em Pesquisa.

Rio de Janeiro, 08 de maio de 2017.

ia Ci i Ramos

D Maria Ciete dos Reis Amora

Midica Epiduniﬂlogisu/INl'O-MS/COENl’ B
Matsicula . 1961290 Ll

Coordenagéo da Comisséao Cientifica do INTO

Avenida Brasil, n° 500, Sio Cristovio, Rio de Janeiro — RJ
Tel. (21) 2134-5000 Ramal: 5001, 5454 ou 5543
E-mail; comissaocientificadointo@into.saude.gov.br
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Anexo B - Declaragao de Auséncia de Conflito de Interesse

Declaro que nao ha conflitos de interesse de ordem pessoal, comercial, politica e
financeira, segundo a RDC n2 96 / 2008 da Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA),
entre os autores da dissertacdo intitulada: “Impacto Orcamentario da Viscossuplementacao
no Tratamento Nao-Cirurgico da Osteoartrite de Joelho”, submetido para aprovacdo do
Programa de Pds-Graduacdo em Avaliacdo de Tecnologias em Saude do Instituto Nacional de
Cardiologia.

Rio de Janeiro, 01 de dezembro de 2017.

Grasiela Martins da Silva
Autora responsavel pela submissao



