Nota Técnica 61533

Data de conclusao: 20/01/2022 17:54:05

Paciente

Idade: 31 anos
Sexo: Feminino

Cidade: Triunfo/RS

Dados do Advogado do Autor

Nome do Advogado: -
Numero OAB: -

Autor esta representado por: -

Dados do Processo

Esfera/Orgao: Justica Federal

Vara/Serventia: 12 Vara Federal de Porto Alegre

Tecnologia 61533

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 e resultados de
exames laboratoriais e de imagem

Descricao da Tecnologia

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

Nome comercial: -
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Principio Ativo: MICOFENOLATO DE MOFETILA

Via de administracao: VO

Posologia: micofenolato de mofetila 500mg, 6 comprimidos ao dia, uso continuo
Uso continuo? Sim

Duracao do tratamento: (Indeterminado)

Indicacao em conformidade com a aprovada no registro? N&o

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

O medicamento esta inserido no SUS? Sim
O medicamento esta incluido em: RENAME
Oncolégico? Nao

Outras Tecnologias Disponiveis

Tecnologia: MICOFENOLATO DE MOFETILA

Descrever as opcoes disponiveis no SUS e/ou Saude Suplementar: ciclofosfamida
Existe Genérico? Sim

Existe Similar? Sim

Descrever as opcoes disponiveis de Genérico ou Similar: Vide a tabela do CMED

Custo da Tecnologia

Tecnologia: MICOFENOLATO DE MOFETILA
Laboratério: -

Marca Comercial: -

Apresentacao: -

Preco de Fabrica: -

Preco Maximo de Venda ao Governo: 388,98

Preco Maximo ao Consumidor: -

Custo da Tecnologia - Tratamento Mensal

Tecnologia: MICOFENOLATO DE MOFETILA
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Dose Diaria Recomendada: -
Preco Maximo de Venda ao Governo: -
Preco Maximo ao Consumidor: -

Fonte do custo da tecnologia: -

Evidéncias e resultados esperados

Tecnologia: MICOFENOLATO DE MOFETILA

Evidéncias sobre a eficacia e seguranca da tecnologia: O micofenolato de mofetila é um
pro-farmaco do acido micofendlico, inibidor da enzima Inosina Monofosfato Desidrogenase
(IMPDH). A inibicdo desta enzima confere atividade imunossupressora, uma vez que impede a
proliferacao dos linfécitos T e B. O linfécito B destaca-se como produtor de autoanticorpos que
complexam-se aos antigenos nucleares e formam os imunocomplexos caracteristicos do LES
(2).

Embora o uso de imunossupressores seja pratica comum ao manejo da LES, sdo escassos 0s
estudos que tenham avaliado estas tecnologias no tratamento de pacientes com neuropatia
periférica secundaria a condicdo. Uma recente revisdo sistematica, publicada em 2020,
encontrou 19 estudos que versavam sobre o tema. Contudo, apenas um deles tratava-se de
ensaio clinico randomizado (ECR), sendo os demais relatos de casos e séries de casos, ou
seja, estudos com menor rigor cientifico (7).

O ECR supracitado comparou a eficiéncia da ciclofosfamida versus metilprednisolona (um
glicocorticéide) no tratamento de manifestagdes neuroldgicas graves em pacientes com LES, e
incluiu apenas 7 pacientes com neuropatias periféricas. Ao final, o estudo n&o chegou a
nenhuma conclusdo estatisticamente robusta, visto que dos 3 pacientes tratados com o
glicocorticdide um retirou o consentimento, outro desenvolveu pancreatite aguda levando a
interrupgdo do tratamento e o ultimo ndo mostrou nenhuma melhora. No entanto, 3 dos 4
pacientes tratados com ciclofosfamida melhoraram, sugerindo que a terapia de
imunossupressao pode ter papel fundamental no manejo da condicao (8).

Dos 18 estudos remanescentes encontrados pela revisédo sistematica anteriormente descrita, 8
deles incluiram o micofenolato como intervencdo avaliada, contudo em ndmeros muito
pequenos (aproximadamente 2 pacientes por estudo) e enquanto terapia de manutencao apos
inducao com ciclofosfamida (7).

Quanto a comparacgao entre as alternativas ciclofosfamida e micofenolato, o n6 critico, para
além da eficacia imunossupressora, parece ser a susceptibilidade a infeccdo. A titulo de
extrapolacédo, citamos andalise comparativa realizada em pacientes com nefrite lUpica
secundaria a LES, tratados com micofenolato de mofetila ou ciclofosfamida em dose otimizada.
Nesta andlise, aqueles tratados com micofenolato de mofetila apresentaram menor chance de
desenvolver alguma infecgéo grave (razéo de chances 0,07 IC95% 0,01-0,54). Pelas infec¢des
graves serem um desfecho de ocorréncia rara, isto &, inferior a 10%, podemos dizer que a
medida de chance se aproxima a medida de risco, 0 que nos permite assumir que o risco de
desenvolvimento de uma infeccéo grave foi estimado como sendo 93% menor naqueles que
receberam micofenolato de mofetila em relacdo aqueles que receberam ciclofosfamida em
altas doses, admitindo que este pode variar de até 99% menor a, pelo menos, 46% menor (9).

Beneficio/efeito/resultado esperado da tecnologia: indeterminado
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Recomendac6es da CONITEC para a situacao clinica do demandante: Nao avaliada

Conclusao

Tecnologia: MICOFENOLATO DE MOFETILA
Conclusao Justificada: Favoravel

Conclusao: Embora a evidéncia seja limitada para a situagao da autora, € reconhecido o uso
de terapia de imunossupressao no tratamento da sua condicédo de base, o Lupus Eritematoso
Sistémico. Ademais, enquanto em uso do farmaco imunossupressor disponivel em rede
publica, apresentou complicagcées importantes e, dado seu historico de osteomielite e, portanto,
considerando o risco aumentado de recorréncia para infeccéo, entende-se por adequada a
prescricédo de micofenolato de mofetila ao caso em tela

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 Informacoes: A parte autora apresenta laudo médico atestando diagnéstico de Lupus
Eritematoso Sistémico (LES) desde novembro de 2020, com fator antinuclear (FAN), anticorpos
anti-DNA e teste direto de antiglobulina positivos. Ademais, apresenta anemia de doenca
cronica, poliartralgia, Sindrome de Raynaud, fotossensibilidade, historia de serosite e vasculite
de vasa nervorum em pé direito (mononeurite - neuropatia periférica secundaria ao LES). Para
tratamento da mononeurite iniciou tratamento com ciclofosfamida, apresentando complicagao
da condicao (osteomielite no 5° dedo da mao direita) apds segundo ciclo, sendo hospitalizada e
submetida a tratamento com cefepime por seis semanas. Atualmente encontra-se em uso de
levofloxacino, hidroxicloroquina e prednisona, e pleiteia acesso ao micofenolato de mofetila
enquanto terapia imunossupressora dada experiéncia de complicagdo durante o uso da
ciclofosfamida e alto risco de infeccdo apresentado pela paciente.

O LES é uma doenca inflamatoria crénica, autoimune, caracterizada pela producdo de
autoanticorpos, com destaque aos chamados anticorpos nucleares, que formam
imunocomplexos ao ligarem-se aos autoantigenos nucleares. Estes imunocomplexos
depositam-se em diferentes tecidos e 6rgaos, causando dano. As manifestagdes 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, e dos acometimentos neurologicos presentes em aproximadamente um terco a metade
dos pacientes com LES (1-3).

A neuropatia periférica secundaria a LES é relatada de forma variavel pela literatura, mas
normalmente € inferior a 15% dos pacientes com diagnéstico de LES (3). Trata-se de condicéo
geralmente assimétrica, leve, com predominancia aos nervos sensoriais mais do que aos
nervos motores, e que pode ser multipla (polineuropatia), afetando mais de um nervo (4). O
subtipo “neuropatia vasculitica”, em especifico, representa aproximadamente 10% de todas as
neuropatias periféricas secundéarias ao LES se apresenta de forma aguda ou subaguda com
disfuncao dolorosa localizavel em nervos de fibras grossas especificos podendo mimetizar uma
polineuropatia desmielinizante inflamatéria aguda (5).

O tratamento da neuropatia vasculitica secundaria ao LES inclui a administracdo de
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glicocorticéides em altas doses (pulsoterapia), seguida pelo uso de imunossupressores como a
ciclofosfamida, micofenolato mofetil ou metotrexato (5).
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