Nota Técnica 54162

Data de conclusao: 12/11/2021 19:15:30

Paciente

Idade: 32 anos
Sexo: Feminino

Cidade: Sao Leopoldo/RS

Dados do Advogado do Autor

Nome do Advogado: -
Numero OAB: -
Autor esta representado por: -

Dados do Processo

Esfera/Orgao: Justica Federal

Vara/Serventia: Juizo Substituto da 3% Unidade Avancada de Atendimento em Sao Leopoldo

Tecnologia 54162

CID: M32.1 - Lupus eritematoso disseminado [sistémico] com comprometimento de outros
Orgéos e sistemas

Diagnéstico: Lupus eritematoso disseminado (sistémico) com comprometimento de outros
Orgéos e sistemas

Meio(s) confirmatério(s) do diagnéstico ja realizado(s): Laudo médico.

Descricao da Tecnologia

Tipo da Tecnologia: Medicamento
Registro na ANVISA? Sim
Situacao do registro: Valido
Nome comercial: -

Principio Ativo: RITUXIMABE
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Via de administracao: EV

Posologia: rituximabe 500 mg, aplicar 2 ampolas (1g) diluidas em 1000 mL de SF 0,9% EV em
bomba de infusdo, sendo 50 mg na primeira hora e ap6s acrescentar 50 mg a cada 30 minutos
até a dose maxima de 400 mg/hora completando o total de 1g. Repetir esquema em 15 dias e
apds de 6 em 6 meses por tempo indeterminado.

Uso continuo? Néo
Duracao do tratamento: (Indeterminado)
Indicacao em conformidade com a aprovada no registro? Nao

Previsto em Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas do Min. da Saude para a situacao
clinica do demandante? Nao

O medicamento esta inserido no SUS? Nao
Oncolégico? Nao

Outras Tecnologias Disponiveis

Tecnologia: RITUXIMABE

Descrever as opcoes disponiveis no SUS e/ou Saude Suplementar: Para tratamento do
LES de forma geral estdo disponiveis no SUS os farmacos cloroquina, hidroxicloroquina,
betametasona, dexametasona, metilprednisolona, prednisona, azatioprina, ciclosporina,
ciclofosfamida, danazol, metotrexato, talidomida

Existe Genérico? Sim
Existe Similar? Sim

Descrever as opcdoes disponiveis de Genérico ou Similar: Além do medicamento de
referéncia MabThera da Roche, existem biossimilares como Riximyo da Sandoz, Truxima da
Celltrion Healthcare, Ruxience da Wyeth/Pfizer e Vivaxxia da Libbs.

Custo da Tecnologia

Tecnologia: RITUXIMABE

Laboratério: -

Marca Comercial: -

Apresentacao: -

Preco de Fabrica: -

Preco Maximo de Venda ao Governo: 4.464,21

Preco Maximo ao Consumidor: -
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Custo da Tecnologia - Tratamento Mensal

Tecnologia: RITUXIMABE

Dose Diaria Recomendada: -

Preco Maximo de Venda ao Governo: -
Preco Maximo ao Consumidor: -

Fonte do custo da tecnologia: -

Evidéncias e resultados esperados

Tecnologia: RITUXIMABE

Evidéncias sobre a eficacia e seguranca da tecnologia: O rituximabe € um anticorpo
monoclonal (um tipo de proteina) que se liga aos receptores dos linfocitos B, levando a sua
destruicdo. Atua sobre o antigeno transmembrana CD20, que se expressa desde os linfécitos
pré-B até os linfocitos B maduros. Com isso, o rituximabe inicia rea¢cdes imunoldgicas que
levardo a destruicéo das células B.

No cenério clinico em que a parte autora se encontra (nefrite lUpica resistente a ciclofosfamida
e/ou micofenolato) as evidéncias clinicas sdo majoritariamente de estudos observacionais.
Uma revisao sistematica sumarizou o achado de diversos destes estudos (7). Foram incluidos
26 estudos, que descreveram 300 pacientes com seguimento médio de 60 semanas. Os
critérios de resposta completa ou parcial foram atingidos por 87% dos pacientes com LN classe
lll, 76% com classe IV e 67% com classe V, respectivamente. O uso do rituximabe levou a
respostas completas em 60% (tipo lll), 45% (tipo 1V), 40% (tipo V) e 24% (tipos mistos),
respectivamente.

Uma das maiores experiéncias publicadas incluiu 22 pacientes com nefrite lUpica e que
apresentavam atividade persistente da doenca, apesar de uma variedade de drogas
imunossupressoras; a maioria havia sido tratada com ciclofosfamida (11 pacientes) ou
micofenolato (12 pacientes), bem como outras drogas (por exemplo, ciclosporina, azatioprina)
(8). Trés meses ap6s a administracdo de rituximabe, cinco pacientes apresentaram resposta
completa (creatinina sérica normal, sedimento urinario inativo e excre¢ao de proteina de < 500
mg/dia), e sete pacientes resposta parcial (>40% de melhora nos parametros renais).

Um segundo estudo incluiu 34 pacientes com LES e nefrite lupica refratarios a terapia
imunossupressora convencional (9). Os pacientes receberam rituximabe na dose de 1000 mg
nos dias 1, 15, 169 e 183, e foram acompanhados por 53 semanas ap0s a primeira dose de
rituximabe. A reducdo na atividade da doenca foi alcancada em 16 dos 34 pacientes. A
reducdo bem-sucedida dos esterbides foi alcancada em associacdo com a remisséo da
doenca. O rituximabe foi bem tolerado e a maioria das reacbes adversas ao medicamento
foram de grau 1-2 em gravidade.

Beneficio/efeito/resultado esperado da tecnologia: Melhora dos parametros de controle da
nefrite lupica.

Recomendacoes da CONITEC para a situacao clinica do demandante: Nao avaliada

Conclusao
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Tecnologia: RITUXIMABE
Conclusao Justificada: Favoravel

Conclusao: O uso do rituximabe na condicédo clinica da parte autora (nefrite lUpica resistente a
ciclofosfamida e/ou micofenolato) é derivada de estudos com qualidade metodologica baixa,
porém pelo menos metade dos pacientes parece apresentar resposta ao tratamento.
Colocando ainda a evidéncia cientifica sob luz dos dados do paciente em tela, temos o fato de
que o paciente ja utilizou todos os medicamentos disponiveis no SUS e ndo esta mais
apresentando resposta aos mesmos. Além disso, trata-se de um paciente jovem com quadro
grave, cujo descontrole da nefrite lUpica pode levar a obito.

Recomendamos que o tratamento seja inicialmente feito por um ano (8 frascos) e que so seja
mantido se houver resposta clinica adequada.

Ha evidéncias cientificas? Sim

Justifica-se a alegacao de urgéncia, conforme definicao de Urgéncia e Emergéncia do
CFM? Nao
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NatJus Responsavel: RS - Rio Grande do Sul
Instituicao Responsavel: TelessaudeRS-UFRGS
Nota técnica elaborada com apoio de tutoria? Nao

Outras Informacgodes: Segundo laudo médico, a paciente apresenta diagnostico de Lupus
Eritematoso Sistémico (LES) desde cerca de 2012 (em acompanhamento com médico que
assina o laudo desde 2018), com evolucao para insuficiéncia renal crbénica terminal (nefrite
lupica classe V), tendo biépsia renal confirmando processo crénico em atividade. Entre
fevereiro e abril de 2021 necessitou de internacdo em CTI por quadro de anemia hemolitica /
purpura trombocitopénica trombética, tendo realizado plasmaferese, pulsoterapia com
corticéide e ciclofosfamida. Mesmo na vigéncia de tratamento otimizado (azatioprina,
hidroxicloroquina, ciclofosfamida e corticoide, além de uso prévio de micofenolato) segue com
quadro complicado, apresentando proteinuria acima de 4g/dia. Nesse contexto pleiteia uso de
rituximabe.

O LES é uma doenca inflamatéria crénica, autoimune, caracterizada pela producdo de
autoanticorpos, com destaque aos chamados anticorpos nucleares, que formam
imunocomplexos ao ligarem-se aos auto antigenos nucleares. Estes imunocomplexos
depositam-se em diferentes tecidos e 6rgdos, causando dano. As manifesta¢des clinicas
variam desde vermelhidao da pele até comprometimentos graves que podem colocar a vida em
risco, a exemplo do acometimento renal, que é observado em aproximadamente 50% dos
casos de LES (1,2). A nefrite lupica (glomerulonefrite mediada pelos imunocomplexos
caracteristicos do LES) é a complicagdo que mais leva a internacédo hospitalar e o principal
fator relacionado ao aumento da mortalidade em pacientes com LES (3,4).

O tratamento da nefrite lupica acontece em duas fases: indugdo e manutencéo e tem como
objetivo a remissao dos sintomas e achados clinico-laboratoriais. A nefrite lupica do tipo
proliferativa, como no caso em tela, tem alto risco de evolugao para insuficiéncia renal, e seu
tratamento nao deve ser negligenciado (5).
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