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Epigrafe: Com a divulgagcdo na midia de uma substdéncia (fosfoetanolamina) que tem
sido utilizada para o tratamento do cdncer a partir de estudos preliminares realizados por
pesquisadores da Universidade de Sdo Paulo — Brasil, o Comité Executivo em Saude do Conselho
Nacional de Justica — Se¢do Minas Gerais solicitou a elabora¢cdo de uma nota técnica que
contribuisse para melhor entendimento sobre a questéo.

Epigraph: With the media coverage of a substance (phosphoethanolamine) that
has been used for the treatment of cancer based on preliminary studies by researchers at the
University of Sao Paulo — Brazil, the Executive Committee on Health of the National Council of
Justice - Section Minas Gerais asked for the preparation of a technical note to contribute to better
understanding of the issue. — Final remarks in English, page 11

Epigrafe: Con la cobertura medidtica de una sustancia (fosfoetanolamina) que se
ha utilizado para el tratamiento del cdncer con base en estudios preliminares realizados por
investigadores de la Universidad de SGo Paulo - Brasil, el Comité Ejecutivo de Salud del Consejo
Nacional de Justicia - Seccion de Minas Gerais solicité la preparacion de una nota técnica para
contribuir a una mejor comprension del tema. — Consideraciones finales en espafol, pagina 12

1. Descrigao da demanda

Trata-se de esclarecimento quanto a fosfoetanolamina, substancia estudada pelo Instituto de
Quimica de Sdo Carlos (IQSC) da Universidade de S3do Paulo (USP) e da sua utilidade para
tratamento do céncer. Este potencial uso tem sido veiculado em importantes canais de
comunicacdo do pais, despertando o interesse de portadores da doenca, familiares e

profissionais de saude.

Estabeleceu-se uma revisao de literatura sobre o tema e uma analise da legislacdo relativa ao
registro e comercializacdo de medicamentos no Brasil, além dos aspectos éticos relacionados a

pesquisa envolvendo seres humanos.

2. Contextualizacao

O processo de mudanca no perfil demografico brasileiro, associado a transformacdo nas relacées
entre as pessoas e seu ambiente, ocasionaram uma alteracdo importante no perfil de
morbimortalidade, diminuindo a ocorréncia das doencas infectocontagiosas e ressaltando as

doencas cronico-degenerativas como problemas de saude publica. Neste contexto, e considerando

DOI: 10.13140/RG.2.1.2845.1287 2/10



v CENTRO COLABORADOR DO SUS
@ ATE S AVALIACAO DE TECNOLOGIAS |
’ NOTA-TECNICA

& EXCELENCIA EM SAUDE

seu perfil epidemioldgico, o cancer tem conquistado espago importante nas agendas politicas e
técnicas de todas as esferas de governo (INCA, 2015), evoluindo progressivamente como umas das

principais causas de 6bito no pais.

De acordo da Organizagao Mundial da Saude (OMS), houve 14,1 milhdes de casos novos de cancer
e um total de 8,2 milhdes de mortes, em todo o mundo, em 2012. Para 2030, a carga global
estimada é de 21,4 milhdes de casos novos de cancer e 13,2 milhdes de mortes pela doenga. O
numero de casos continuard aumentando, onde se destacam no Brasil, entre os homens, os
canceres de pulmao, prostata, estdbmago e figado; e, nas mulheres, os de mama, pulmao, colo do

Utero e estdmago (INCA, 2015; DATASUS, 2015).

No Brasil, a incidéncia estimada para o ano de 2015 é de, aproximadamente, 576 mil casos novos
de cancer, incluindo os de pele ndo melanoma, reforgando a magnitude do problema no pais (INCA,
2015). Desta forma, a busca por alternativas terapéuticas eficazes, que impactem a morbi-

mortalidade, € um constante desafio para a sociedade.

3. Processo de desenvolvimento e registro de novos medicamentos

As legislacdes adotadas em ambito federal definem que a comercializacdo de produtos
industrializados com finalidade terapéutica, ou seja, como Medicamento tem de atender a normas
sanitarias especificas. Atualmente, a Lei Federal define medicamento como o produto
farmacéutico, tecnicamente obtido ou elaborado, com finalidade profilatica, curativa, paliativa ou
para fins de diagndstico (BRASIL, 1973). De acordo com o artigo 16 da Lei n° 6.360/1976 a
industrializacdo com fins de comercializacdo no pais deve preceder de registro junto a Agencia

Nacional de Vigildncia Sanitaria (ANVISA).

Lei 5991 de 1973...
Art. 12 - O controle sanitdrio do comércio de drogas, medicamentos, insumos
farmacéuticos e correlatos, em todo o territério nacional, rege-se por esta Lei.

Lei 6363 de 1976...

Art 19 Ficam sujeitos as normas de vigilancia sanitdria instituidas por esta Lei os
medicamentos, as drogas, os insumos farmacéuticos e correlatos, definidos na Lei n2
5.991 de 17 de dezembro de 1973, bem como os produtos de higiene, os cosméticos,
perfumes, saneantes domissanitdrios, produtos destinados a correcdo estética e
outros adiante definidos.
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Art 22 Somente poderdo extrair, produzir, fabricar, transformar, sintetizar, purificar,
fracionar, embalar, reembalar, importar, exportar, armazenar ou expedir os produtos
de que trata o art. 12 as empresas para tal fim autorizadas pelo Ministério da Saude e
cujos estabelecimentos hajam sido licenciados pelo drgdo sanitdrio das Unidades
Federativas em que se localizem.

“ Art. 16 O registro de drogas, medicamentos, insumos farmacéuticos e correlatos,
dadas as suas caracteristicas sanitdrias, medicamentosas ou profilaticas, curativas,
paliativas, ou mesmo para fins de diagndstico, fica sujeito, além do atendimento das
exigéncias préprias, aos seguintes requisitos especificos: (...)

Il - que o produto, através de comprovacao cientifica e de andlise, seja reconhecido
como seguro e eficaz para o uso a que se propde, e possua a identidade, atividade,
qualidade, pureza e inocuidade necessdrias;

Il - tratando-se de produto novo, que sejam oferecidas amplas informagoes sobre a
sua composicdo e o seu uso, para avaliacdo de sua natureza e determinagao do grau
de segurancga e eficacia necessarios” (grifo nosso).

No caso de produtos farmacéuticos com finalidade terapéutica ou adjuvante, mesmo que ndo haja
medicamento que contenha o principio ativo registrado no pais, a legislacdo federal ainda permite
a sua manipulacdo em farmadcias por meio de férmulas magistrais prescritas por profissionais

habilitados (médicos e dentistas).

Lei 5991 de 1973...

Art. 42 - Para efeitos desta Lei, sdo adotados os seguintes conceitos:

X - Farmdcia - estabelecimento de manipulagdo de férmulas magistrais e oficinais, de
comércio de drogas, medicamentos, insumos farmacéuticos e correlatos,
compreendendo o de dispensac¢do e o de atendimento privativo de unidade hospitalar
ou de qualquer outra equivalente de assisténcia médica...

Art. 36 - A receita de medicamentos magistrais e oficinais, preparados na farmdcia,
devera ser registrada em livro de receituario...

Entende-se por Preparagdo Magistral - Medicamento preparado mediante
manipulagéo em farmdcia, a partir de formula constante de prescrigdo médica.

Para o registro de medicamentos nos érgdos sanitarios é necessdario a apresentacao de estudos que
comprovem eficacia e seguranca. No processo de desenvolvimento de um novo farmaco sao
realizados estudos ndo clinicos (normalmente em animais de experimentacdo e in vitro) além de

estudos clinicos em seres humanos, divididos em trés fases, como pode ser observado na Figura 1.
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Figura 1. Etapas do processo de desenvolvimento de novos farmacos, conforme Laurence et al
(1997).

Na pesquisa clinica de fase |, avalia-se a seguranca e a toxicidade do produto em humanos. Esta
fase é realizada, na maioria das vezes, em voluntarios sauddaveis. Na fase 2, inicia-se a pesquisa da
eficidcia do medicamento contra a doenca e sdao obtidas também informag¢des mais detalhadas
sobre a toxicidade. Somente a partir de resultados favoraveis, ocorrerd um estudo clinico fase lll. O
desenvolvimento destas fases é condi¢do indispensavel para submissdo do pedido de registro a
agéncia reguladora. Ja os estudos fase |V sdo realizados a partir da aprovacao do medicamento para
comercializacdo, buscando certificar que os resultados obtidos na fase anterior (fase Ill) sdo

aplicaveis em uma grande parte da populacdo usudria da tecnologia (ANVISA, 2015).

A realizacdo das trés fases do estudo clinico esta condicionada ao cumprimento de normas de ética
em pesquisa. No Brasil, as normas e diretrizes regulamentadoras de pesquisas envolvendo seres
humanos estdo estabelecidas pela Resolu¢do n® 466/2012. Esta Resolucdo incorpora, sob a dtica do
individuo e das coletividades, os quatro referenciais basicos da bioética: autonomia, nao
maleficéncia, beneficéncia e justica, entre outros, e visa assegurar os direitos e deveres que dizem
respeito a comunidade cientifica, aos sujeitos da pesquisa e ao Estado. As pesquisas envolvendo

seres humanos devem atender as exigéncias éticas e cientificas fundamentais (BRASIL, 2012):
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"Ill.1 - A eticidade da pesquisa implica em:

a) consentimento livre e esclarecido dos individuos-alvo e a protecdo a grupos
vulneraveis e aos legalmente incapazes (autonomia). (...);

b) ponderacdo entre riscos e beneficios, tanto atuais como potenciais, individuais ou
coletivos (beneficéncia), comprometendo-se com o maximo de beneficios e 0 minimo
de danos e riscos;

c) garantia de que danos previsiveis serdo evitados (ndo maleficéncia);

d) relevancia social da pesquisa com vantagens significativas para os sujeitos da
pesquisa e minimizagao do 6nus para os sujeitos vulneraveis, (...) (justica e eqliidade).
lIl.2- Todo procedimento de qualquer natureza envolvendo o ser humano, cuja
aceitacdo ndo esteja ainda consagrada na literatura cientifica, sera considerado
como pesquisa e, portanto, devera obedecer as diretrizes da presente Resolucgao. (...)"
(grifo nosso).

O rigor ético e metodoldgico atribuido as pesquisas cientificas para o desenvolvimento de produtos
para a salde deve-se a necessidade de minimizar danos e garantir que os produtos comercializados
sejam seguros e eficazes, uma vez que serao industrializados e tem potencial de atingir um grande

numero de individuos.

Salienta-se que mesmo quando todas as etapas sdo desenvolvidas de forma adequada, o uso de
medicamentos em larga escala pode suscitar problemas ndo identificados durante as pesquisas
clinicas. Como exemplos desta situacdo pode-se destacar a retirada do mercado de anti-
inflamatdrios do grupo de inibidores da ciclo-oxigenase (COX2). Apesar do entusiasmo gerado
inicialmente por esses farmacos, o decorrer da historia ndo mostrou o desfecho esperado, e alguns
desses farmacos foram retirados do mercado por gerar complicagdes cardiovasculares graves,

como o conhecido Vioxx® (MENDES et al, 2012).

4. A fosfoetanolamina

Os fosfolipides de etanolamina sdo componentes das membranas celulares que desempenham
importantes papéis na regulacdo de processos celulares, como divisdo celular, autofagia e
fagocitose (BACKAVIC et al., 2007). Alguns estudos demonstraram a aplicacdo de fosfolipides,
dentre eles os alquilfosfolipides (ex: edelfosine, perefosine e miltefosine) como promissores
candidatos ao tratamento do cancer, denominados como fosfolipides antineoplasicos (VINK et al.,
2007). Alguns fosfolipides estdo presentes em muitos alimentos da dieta convencional humana,

destacando-se a lecitina presente na soja e na gema do ovo (Figura 2).
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Figura 2. Estrutura da fosfatidilcolina ou lecitina.

O mecanismo de acdo sugerido para a participacdo de fosfolipides, no contexto de neoplasias,
envolve a translocacdao de fosfatidietanolamina da por¢dao interna para externa da membrana
plasmatica das células apoptdticas, o que viabilizaria o reconhecimento e eliminagdo pelos
macrofagos. Adicionalmente, tém-se destacado, para alguns fosfolipides, diferentes mecanismos
para a atividade antineopldsica, quando comparado aos tratamentos convencionais, uma vez que
ndo tera como alvo o DNA, mas a membrana celular nos quais podem se inserir e interferir na
transducdo de sinais e alteracdes no metabolismo lipidico, contribuindo para a indug¢dao da

apoptose (VINK et al., 2007; ALDERLIESTEN et al., 2011).

Recentemente, o fosfolipide fosfoetanolamina (Figura 3), caracterizado como um monoéster, cuja
cadeia R corresponde ao grupamento NH,-CH,-CH,, foi anunciado como um potencial candidato a
substancia antineopldsica. A fosfoetanolamina organica esta presente no cérebro, em grandes
guantidades, e com elevacdo significativa de sua concentracdo em alguns tipos de tumores, da
ordem de até 10 vezes acima do normalmente observado (PERRY et al., 1971). Verificou-se que sua
sintese ocorre a partir da conversdo de etanolamina em fosfoetanolamina no Sistema Nervoso
Central. Porém, as fung¢des precisas desta substancia ainda encontram-se desconhecidas (PU &

MASLAND, 1984).

Np N
2

/\

HO OH

Figura 3. Fosfoetanolamina (C,HgNO4P)

DOI: 10.13140/RG.2.1.2845.1287 7/14



v CENTRO COLABORADOR DO SUS
@ ATE S AVALIACAO DE TECNOLOGIAS |
’ NOTA-TECNICA

& EXCELENCIA EM SAUDE

O processo de sintese da fosfoetanolamina distribuida mediante ordem judicial pelo Instituto de
Quimica de Sdo Carlos foi patenteado pelo professor aposentado Gilberto Orivaldo Chierice, e
outros pesquisadores. Na descricdo do depdsito Pl 0800460-9 A2 |é-se “Nova metodologia de
sintese da fosfoetanolamina na forma sdlida com cdlcio, magnésio e zinco e na forma de solugdo
com monoetanolamina. Que utiliza técnicas de espectroscopia vibracional na regido do
Infravermelho e a andlise elementar, e apresenta um rendimento final de 90%, sendo adicionado,
ao cristal puro, carbonato de calcio, magnésio e zinco, para neutralizagdo completa da
fosfoetanolamina na forma sélida, e onde a adicdo de monoetanolamina, para neutralizacdo, pode
ser uma estratégia para obtencdo de um tampao que pode ser utilizado em disfung¢des celulares e
metabdlicas” (INPI, 2015). Apesar deste novo processo de sintese organica ter sido patenteado, a
substancia pode ser encontrada no mercado internacional de insumos quimicos, uma vez que

existem outros métodos de sintese.

Estudos demonstraram uma redugdo expressiva da massa tumoral em animais tratados por via
intraperitoneal com fosfoetanolamina. Esta reducdo de massa tumoral, bem como da formacdo de
metastases, foi superior a observada com a utilizacdo de quimioterdpicos comerciais (MENEGUELO,
2007; FERREIRA et al., 2011). Ferreira e colaboradores (2012) conduziram um estudo experimental
durante quatro semanas, a fim de avaliar a atividade antitumoral de fosfoetanolamina em células
de melanoma B16-F10. Apds 10 dias de inoculagdo nas células tumorais, foi iniciado o tratamento
com a substancia, utilizando-se concentracbes de 50 e 100 mg/Kg/dia, durante 15 dias. Foi
observado um efeito antiproliferativo, in vitro dose-resposta, de células B16-F10, bem como a nao
inducdo da alteracdo da morfologia celular. Adicionalmente, em baixas concentracoes, supde-se
gue a fosfoetanolamina atue na fase G2 do ciclo celular e, em altas concentrag¢des, na inducao de

apoptose.

Tatd e colaboradores (2012) realizaram um estudo, no qual biomarcadores lipidicos tumorais foram
mapeados em modelos murinos, com melanoma, expostos a fosfoetanolamina. Foi verificada uma
acentuada diminuicdo desses biomarcadores tumorais apds a utilizacdo desta substancia. Os dados
sugerem a utilizacdo de fosfoetanolamina como potencial substancia antitumoral. No entanto,
novos estudos sao recomendados para uma melhor avaliagdo, sugerindo-se, conforme preconizado

pelos orgdos reguladores, a realizacdo de ensaios clinicos.
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Ferreira e colaboradores (2013) avaliaram o efeito da fosfoetanolamina sintética em culturas de

dois tipos de células de cancer de mama (MCF-7 e MCF10). Diferentes concentra¢des da solucdo
foram aplicadas durante 24h. Foi observado ambas as linhagens foram sensiveis a
fosfoetanolamina, uma a concentracdo menor e outra a uma concentracdao maior da substancia. As
células entraram em apoptose (MCF-7) ou parada do ciclo celular. O mecanismo proposto para a

apoptose das células de cdncer de mama é mostrado na Figura 4.

p . o® Phos
II e
o, sk
'Pro-casza:-i l‘fi s
Ao

Figura 4. A fosfoetanolamida (Pho-s) entra na célula e, uma vez no citoplasma, induz a depolarizacdo da
membrana mitocondrial (AWm) que, por sua vez, aumenta a permeabilidade do poro de transi¢cdo (PTP)
mitocondrial liberando citocromo c (Cyt c) no citoplasma. O Cyt ¢, juntamente com a caspase-9, fator de
atvacdo de apoptose-1 (Apaf-1) e trifosfato de desoxiadenosina (dATP), forma o complexo apoptossomo
(apoptosome), o qual pode ativar a (*) uma proteina tipo caspase-3 na membrana da célula da linhagem
MCF-7, induzindo ao movimento de flip-flop da membrana, levando a externalizacdo da carga negativa
associada a presenca de fosfatidilserina (Extraido e traduzido livremente de Ferreira et al., 2013).

5. Registro para fabrica¢dao e comercializagdao de medicamentos

Qualquer produto, independentemente da natureza (vegetal, animal, mineral ou sintética), que
venha a ser produzido em escala industrial e comercializado como medicamento precisara obter
registro sanitdrio junto a ANVISA. Para submissao do pedido de registro de um medicamento, faz-se
necessario o encaminhamento de dossié contendo, em linhas gerais, documentacdo administrativa,
comprovacao de qualidade, seguranca e eficacia do medicamento objeto do registro, além da

certificacdo de cumprimento dos principios de Boas Praticas de Fabricacdo (ANVISA, 2015).
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Conforme a Nota Técnica n° 56/2015/SUMED/ANVISA, n3o ha protocolo de pedido de registro para
medicamentos com fosfoetanolamina ou qualquer registro concedido pela ANVISA para esta

substancia (ANVISA, 2015).

Neste contexto, com o intuito de avaliar o potencial antineopladsico da substancia, o Ministério da
Saude, por meio da Portaria n° 1.767, de 29 de outubro de 2015, instituiu um Grupo de Trabalho
(GT) para apoiar as etapas necessdrias ao desenvolvimento clinico da fosfoetanolamina. A etapa de
realizacdo de ensaios clinicos contara com o apoio da Rede Nacional de Pesquisa Clinica em Cancer
(RNPCC), instituida nos termos da Portaria n° 192/GM/MS, de 31 de janeiro de 2014. O GT terd
prazo maximo de 60 (sessenta) dias, a partir da data de publicacdo da Portaria, para apresentar

relatério final das atividades realizadas ao Ministro da Saude (BRASIL, 2015).

Da disponibilizacao pelo SUS

De acordo com a legislacdo vigente sé podera ser fornecido pelo SUS medicamentos que tenham
sido previamente registrados pela ANVISA e que tenham sidos avaliados pela Comissao Nacional de
Incorporacgdo de Tecnologias no SUS (CONITEC). Ainda de acordo com recomendacdo 31/2010 do
Conselho Nacional de Justica (CNJ) os Tribunais de Justica dos Estados e Regionais Federais devem
evitar autorizar o fornecimento de medicamentos ainda nao registrados pela ANVISA, ou em fase

experimental.

LEl 12.401 de 2011

“Art. 19-q. A incorporagdo, a exclusdo ou a alteracio pelo SUS de novos
medicamentos, produtos e procedimentos, bem como a constituicdo ou a alteragdo de
protocolo clinico ou de diretriz terapéutica, sdo atribuicdes do Ministério da Satide,
assessorado pela Comissao Nacional de Incorporagao de Tecnologias no SUS.

§ 22 O relatério da Comissdo Nacional de Incorporacdo de Tecnologias no SUS levara
em consideracdo, necessariamente:

| - as evidéncias cientificas sobre a eficacia, a acuracia, a efetividade e a seguranga do
medicamento, produto ou procedimento objeto do processo, acatadas pelo drgdo
competente para o registro ou a autoriza¢do de uso”...

“Art. 19-t. Sao vedados, em todas as esferas de gestao do SUS:

| - o pagamento, o ressarcimento ou o reembolso de medicamento, produto e
procedimento clinico ou cirurgico experimental, ou de uso nao autorizado pela
agéncia nacional de vigilancia sanitdria - ANVISA;

Il - a dispensacdo, o pagamento, o ressarcimento ou o reembolso de medicamento e
produto, nacional ou importado, sem registro na ANVISA.”
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Consideragoes finais

Mediante as informacbdes apresentadas, a fosfoetanolamina ainda ndo é um medicamento
registrado no pais. E uma substancia quimica, presente em diversos processos de biossintese no
homem e em outras espécies, a qual ainda nao foi submetida a testes clinicos para a comprovagao
de sua seguranca e eficacia no tratamento do cancer. Conforme manifestacdo da ANVISA, ndo ha

registro ativo nem sequer solicitacdo de registro sanitario para comercializacdo no pais.

No caso de produtos farmacéuticos com finalidade terapéutica ou adjuvante, mesmo que ndo haja
medicamento que contenha o principio ativo registrado no pais, entende-se que a legislacdo
federal ainda permite a sua manipulacdo em farmacias por meio de férmulas magistrais prescritas

por profissionais habilitados (médicos e dentistas).

O uso de um produto em seres humanos com baixa qualidade de evidéncias cientificas pode
apresentar risco a saude do paciente. Nestas situa¢Oes de incerteza, o médico deve avaliar em
conjunto com o paciente as op¢les terapéuticas disponiveis e bem como a relacdo de custo-
efetividade e a seguranca. Dados e especialistas consultados no processo de elaboragao desta nota
técnica apontam para um potencial antineopldsico da fosfoetanolamina. Neste mesmo sentido o
Ministério da Saude instituiu um grupo de trabalho para orientar e acompanhar estudos

necessarios a avaliagao clinica da substancia no tratamento de neoplasias.

Por fim, de acordo com a legislacdo vigente s6 poderda ser fornecido pelo SUS medicamento que
tenha sido previamente registrado pela ANVISA e que tenha sido avaliado pela Comissao Nacional

de Incorporacdo de Tecnologias no SUS (CONITEC).

Final remarks

By the information presented, the phosphoethanolamine is still not a registered medicine in the Brazil. It is a chemical
substance present in many biosynthetic processes in humans and other species, which has not yet been subjected to
clinical trials to prove its safety and efficacy in the treatment of cancer. As manifested by the Brazilian Agency for
Sanitary Surveillance (Agéncia Nacional de Vigildncia Sanitaria — ANVISA), there is no active record even sanitary

registration application for marketing in the country.
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In the case of pharmaceutical products with therapeutic or adjuvant purpose, even if there is no medicine that contains
the active ingredient registered in the country, it is understood that the federal legislation still allows its manipulation

in pharmacies through magisterial formulas prescribed by qualified professionals (doctors and dentists).

The use of a product in humans with low-quality scientific evidence may present a risk to the health of the patient. In
such situations of uncertainty, the physician should evaluate together with the patient the therapeutic options available
and as well as cost-effectiveness and safety. Data and experts consulted in the drafting of this technical note suggest a
anticancer potential of phosphoethanolamine. In the same direction the Ministry of Health of Brazil established a
working group to guide and monitor clinical studies necessary for the evaluation of the substance in the treatment of

cancer.

Finally, according to current legislation it can only be provided by SUS medicine that has been previously registered by

ANVISA and has been evaluated by the National Commission for Technology Incorporation in the SUS (CONITEC).

Consideraciones finales

Por la informacidn presentada, la fosfoetanolamina aun no es un medicamento registrado en el pais. Se trata de una
sustancia quimica presente en muchos procesos biosintéticos en seres humanos y otras especies, que aun no ha sido
sometida a ensayos clinicos para demostrar su seguridad y eficacia en el tratamiento del cancer. Como manifestado por
la Agencia Brasilefia de Vigilancia Sanitaria (Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria — ANVISA), no hay registro activo ni

siquiera solicitud de registro sanitario para su comercializacion en el pais.

En el caso de los productos farmacéuticos con fines terapéuticos o adyuvantes, incluso si no hay medicamento que
contiene el principio activo registrado en el pais, se entiende que la legislacion federal todavia permite su manipulacion

en las farmacias a través de fdrmulas magistrales prescritas por profesionales cualificados (médicos y dentistas).

El uso de un producto en humanos con evidencia cientifica de baja calidad puede presentar un riesgo para la salud del
paciente. En tales situaciones de incertidumbre, el médico debe evaluar junto con el paciente las opciones terapéuticas
disponibles y asi como el costo-efectividad y la seguridad. Datos y expertos consultados en la redaccion de esta nota
técnica sugieren potencial antineoplasico de la fosfoetanolamina. En el mismo sentido el Ministerio de Salud de Brasil
establecid un grupo de trabajo para orientar y supervisar los estudios clinicos necesarios para la evaluacién de la

sustancia en el tratamiento del cancer.

Por ultimo, de acuerdo con la legislacion vigente, sdlo puede ser proporcionado por SUS el medicamento que ha sido
previamente registrado por la ANVISA y ha sido evaluado por la Comisidon Nacional de Técnica de Incorporacién en el

SUS (CONITEC).
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