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RESPOSTA TECNICA 2020.0001977

IDENTIFICACAO DA REQUISICAO
SOLICITANTE: MM. Desembargador Alexandre Santiago
PROCESSO N°.: 00106121520208130145
CAMARA/VARA: 82 Camara Civel
COMARCA: 22 INSTANCIA
| - DADOS COMPLEMENTARES A REQUISICAO:
REQUERENTE: AJDP
IDADE: 13 anos
PEDIDO DA AGAO: Micofenolato de Sédio
DOENGCA(S) INFORMADA(S): NO4
FINALIDADE / INDICAGAO: controle de recaidas da doenca
REGISTRO NO CONSELHO PROFISSIONAL: CRMMG - 26426
NUMERO DA SOLICITAGAO: 2020.0001977
Il - RESPOSTAS AS PERGUNTAS DO JUizO:

Evidéncia cientifica do medicamento Micofenolato de Sdédio, associado a

ciclosporina e prednisona, para o tratamento de paciente portador de
“Sindrome nefrética com recaidas frequentes e atualmente com bidpsia,

mostrando glomeruloesclerose segmentar e focal (GESF)".

Il — CONSIDERACOES E RESPOSTAS :

A sindrome nefrética (SN) é caracterizada por proteindria macica,

hipoalbuminemia, edema e hiperlipidemia e ocorre pelo aumento da
permeabilidade da membrana basal glomerular. Pode ser dividida em
secundaria, quando causada por alguma outra doenga, ou primaria
(idiopatica). Em criangas, a sindrome nefrética idiopatica (SNI) representa
90% dos casos diagnosticados antes dos 10 anos de idade e 50% dos que
se apresentam apds essa idade. Apesar de menos frequente, a avaliacido

inicial deve afastar a presenca de causas secundarias, como doencas
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sistémicas, infeccbes, neoplasias e uso de medicamentos

Histologicamente, a SNI revela apagamento difuso dos poddcitos a
microscopia eletrbnica e alteracbes minimas a microscopia otica, sendo
entdo diferenciada em SN por Ilesdes minimas (SNLM) ou
glomeruloesclerose segmentar e focal (GESF) . Até 1940, a taxa de
mortalidade de criangas com SN era cerca de 40%, principalmente devido a
ocorréncia de infeccbes, mas foi significativamente reduzida com a
introdugao do tratamento com glicocorticoides e antibiéticos. O prognéstico
em longo prazo tem melhor correlagdo com a resposta a terapia com
corticosteroide do que com os achados histopatolégicos. Os pacientes
que respondem a terapia com glicocorticoide tém excelente progndstico e
raramente evoluem para insuficiéncia renal . Os pacientes com SN podem
ser definidos por sua resposta a terapia inicial em sensiveis (SNSC) ou
resistentes ao corticosteroide (SNRC). Entre os sensiveis, a maior parte
apresenta SNLM, embora a GESF possa ocorrer. Entre os resistentes, a
maioria apresenta GESF e a minoria, SNLM . Os que ndo respondem ao
curso inicial de glicocorticoide devem ser submetidos a bidpsia renal para
determinar o diagndstico histopatologico e orientar novas indicagdes
terapéuticas. Nas ultimas trés décadas, ha evidéncias de um aumento na
proporcao de criangas com GESF, sugerindo um aumento de pacientes com
SNRC . Dados epidemiolégicos mais antigos e amplamente aceitos
mostram que a incidéncia anual de SN € estimada em 2-7 novos casos por
100.000 criancas e a prevaléncia de 16 casos por 100.000 criangas. O pico
de apresentacdo da SN é aos 2 anos de idade, e 70%-80% dos casos
ocorrem em criangas com menos de 6 anos . Estudos prospectivos em
criangas com a primeira manifestagdo de SN em paises como Holanda,
Australia e Nova Zelandia mostraram uma incidéncia de 1,12-1,9/100.000
criancas até 16 anos . A incidéncia € mais alta em criancas asiaticas,

afroamericanas e arabes. Em criangas do norte da Inglaterra, a incidéncia €
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de 7,4/100.000 criangcas/ano para criangas sul-asiaticas, comparado com
1,6 para criangas nao asiaticas .

A CONITEC aprovou em 2018 o Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas
(PCDT) da Sindrome Nefrética Primaria em Criangas e Adolescentes. O
Protocolo visa a estabelecer os critérios diagndsticos e terapéuticos de
criangas com SN.

O micofenolato de mofetila (MMF) € um inibidor da purino-sintetase, que
inibe a sintese de linfécitos T e B. Trata-se de um agente imunomodulador.
Sua utilizacdo em glomerulopatias € relativamente recente. Na sindrome
nefrética (SN) dependente de corticosteroide (SNDC) e na SN de recidivas
frequentes, o MMF tem sido empregado em associacdo com doses
decrescentes de prednisona, por 12-24 meses. Vem sendo indicado em
caso de reacdes adversas a ciclosporina, como nefrotoxicidade, hipertricose
ou hiperplasia gengival, julgadas deletérias a adesdo terapéutica de
pacientes sensiveis a ciclosporina. Dados limitados sugerem que o MMF
pode prolongar o tempo de remissdo em criancas com SNI; no entanto, na
maioria dos casos, ocorrem recidivas apos a interrupcao do tratamento em
pacientes dependentes de corticosteroide . Um estudo aberto, prospectivo e
multicéntrico avaliou 33 pacientes com recidivas frequentes que, enquanto
em remissao, receberam MMF na dose de 600 mg/m2 /dia (dose maxima de
1 g) por 6 meses e tiveram redugao gradual da dose de prednisona (em dias
alternados) durante as primeiras 16 semanas do estudo . Um paciente
recidivou 2 dias apdés o inicio do tratamento. Dos 32 pacientes que
completaram o estudo, 24 permaneceram em remissao durante os 6 meses
de tratamento com MMF, 16 recidivaram quando MMF foi interrompido e 8
permaneceram em remissao por 18-30 meses apds a suspensao do
medicamento. Em um pequeno estudo randomizado comparando MMF
(1.200 mg/m2 /dia) com ciclosporina (4-5 mg/kg/dia), a remissdo completa e

sustentada foi atingida em 7 dos 12 pacientes que receberam MMF e em 11
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dos 12 pacientes tratados com ciclosporina, sugerindo que ciclosporina €
mais eficaz do que MMF . Embora o MMF tenha demostrado menor
incidéncia de efeitos adversos , mais estudos clinicos controlados sao
necessarios para determinar se existe um papel para o uso de MMF no
tratamento de criancas e adolescentes dependentes de corticosteroide,
razdo por que ndo estd indicado no PCTC da CONITEC . Estudo
randomizado multicéntrico alemao incluindo 60 criangas recidivantes
frequentes que foram tratadas com ciclosporina ou MMF, com crossover
ap6s 1 ano, mostrou mais recidivas com MMF no primeiro ano, mas néo no
segundo ano. O MMF foi inferior a ciclosporina na prevengao de recidivas;
no entanto, pacientes que utilizaram MMF apresentaram melhor fungao
renal. Embora o MMF pareca ser menos nefrotoxico, mais estudos sao
necessarios para inclui-lo no arsenal terapéutico .

IV - CONCLUSOES:

v Embora o MMF tenha demostrado menor incidéncia de efeitos

adversos , mais estudos clinicos controlados sdo necessarios para
determinar se existe um papel para o uso de MMF no tratamento de
criancas e adolescentes dependentes de corticosteroide

v Existe indicaggo do MMF em caso de reagdes adversas a
ciclosporina, como nefrotoxicidade, hipertricose ou hiperplasia
gengival, julgadas deletérias a adesdo terapéutica de pacientes

sensiveis a ciclosporina

v Dados limitados de literatura sugerem que o MMF pode prolongar o
tempo de remissdo em criangas com SNI; no entanto, na maioria dos
casos, ocorrem recidivas apos a interrupcao do tratamento em

pacientes dependentes de corticosteroide
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