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NOTA TÉCNICA

IDENTIFICAÇÃO DA REQUISIÇÃO

SOLICITANTE: MM. Juiz de Direito Dr. Francisco Lacerda de Figueiredo 

PROCESSO Nº.: 50206200920198130433 

SECRETARIA: 2a Vara de Fazenda Pública 

COMARCA: Montes Claros

I   –   DADOS COMPLEMENTARES   À   REQUISI  ÇÃO  :

REQUERENTE:P. A. O. L.

IDADE: 34anos

PEDIDO DA AÇÃO:  Medicação Rituximabe

DOENÇA(S) INFORMADA(S): CID 10: M 33.2

FINALIDADE  /  INDICAÇÃO:Como  opção  terapêutica  substituta  à

opção terapêutica disponível na rede pública - SUS

REGISTRO NO CONSELHO PROFISSIONAL: CRMMG

NÚMERO DA SOLICITAÇÃO: 2020.0001652

II   – PERGUNTAS DO JUÍZO  :

Informação  sobre  o  medicamento  Rituximabe  100mg;  O  medicamento  é

fornecido pelo SUS? Qual o ente federativo que tem a responsabilidade de

ofertar  serviço,  segundo  as   normativas  do  SUS?  Há  substituto  para  o

medicamento pleitado?

III - CONSIDERAÇÕES SOBRE O CASO,

Conforme relatório médico datado de 27/09/2019, trata-se de PAOL,

34 anos, com diagnóstico de polimiosite desde 2015, em acompanhamen-

to com reumatologista. Apresenta doença refratária a várias  medicações:

metrotrexate,  azatioprina,  pulsoterapia  com  metilprednisona,  imuno-

globulina venosa. Evoluindo com aumento progressivo da CPK e aldo-

lase, necrose e atrofia muscular, fraqueza importante dos membros in-

feriores  e  limitação  para  marcha.  Necessita  do  uso  de  rituximabe
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100mg  a cada 15 dias (2x) e repetir com 6 meses. 

As miopatias inflamatórias idiopáticas são um grupo heterogê-

neo de doenças crônicas das quais fazem parte a dermatopolimiosites

(DM) e as polimiosites (PM). Sua etiologia permanece desconhecida. Há

relatos de associação com antígenos de histocompatibilidade, agentes

ambientais  e  autoimunidade. As mulheres  são  mais  afetadas  numa

proporção aproximada de 2:1, havendo um pico bimodal de surgimento

da doença entre os 5-15 anos e os 45-65 anos. Caracterizam por fra-

queza muscular proximal e elevação sérica de enzimas originadas da

musculatura esquelética, cursando com elevada morbidade. A classifi-

cação mais usada é a de Bohan e Peter, com cinco subtipos de doença:

PM primária idiopática, DM primária idiopática, PM ou DM associada à neo-

plasia, PM ou DM juvenil e PM ou DM associada a outras doenças do colá-

geno.  Cada uma apresenta características epidemiológicas, histológi-

cas, imuno-histoquímicas, patológicas, clínicas e evolutivas distintas. 

Na PM caracteriza-se por um infiltrado de linfócitos T CD8+ e macró-

fagos em fibras musculares, os quais, por sua vez, expressam altos níveis

de antígenos MHC classe I1 e liberam grânulos de perforina, resultando em

lise das próprias fibras musculares. A principal manifestação é a fraqueza

proximal e simétrica de cinturas escapular e pélvica e de musculatura

cervical. Dependendo do grau da perda de força, o paciente pode manifes-

tar desde fadiga e intolerância ao exercício até marcha cambaleante e

dificuldade para subir escadas, com evolução tende a ser gradual e

progressiva. Poucos podem apresentar mialgia associada. Disfagia, dis-

túrbios cardíacos, acometimento respiratório, vasculite e calcificações sub-

cutâneas são manifestações extramusculares possíveis.  O curso da do-

ença é variável. Há também outros padrões evolutivos com um período de

remissão inicial seguida de um ou mais episódios de recidiva, curso monocí-
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clico ou refratário ao tratamento usual. Dentre os fatores de mau prognós-

tico pode-se destacar o diagnóstico inicial em idosos, grau de fraqueza

muscular ao diagnóstico,  disfunção da musculatura respiratória,  presença

de disfagia, demora no início do tratamento após 6 meses de sintomas, aco-

metimento pulmonar ou cardíaco e associação com neoplasia, que é mais

elevado nos 2 anos antes ou nos 2 seguintes ao diagnóstico.

Os critérios diagnóstico são:

- Fraqueza muscular proximal das cinturas pélvica e escapular;

- Evidência de miosite à biópsia muscular;

- Elevação  de  qualquer  enzima  muscular  sérica:  creatinofosfoquinase

(CPK) enzimas mais sensível,  aldolase ou desidrogenase lática (DHL),

aminotransferases (TGP e TGO)];

- Eletromiografia compatível com miopatia:

- O fator antinuclear (FAN) é positivo em 80% dos pacientes com PM. Apro-

ximadamente 30% dos pacientes com PM possuem autoanticorpos defini-

dos como “miosite-específicos”  (anti-Jo-1,  anti-PL-7,  anti-PL-12,  anti-EJ,

anti-Mi-2), associados a manifestações clínicas características da síndro-

me anti-sintetase), presente em 20% dos pacientes com PM.

Como é uma doença incomum e heterogênea, a terapia medica-

mentosa da PM é baseada sobretudo em relatos ou séries, por dificulda-

de da condução de ensaios clínicos, e, consequentemente, prejudica uma

estratégia  terapêutica  padronizada.  A abordagem individual  de  cada

paciente depende da gravidade da doença muscular e sistêmica e da

identificação de fatores de mau prognóstico. Intervenções não farma-

cológicas são importantes na abordagem dos pacientes com miopatias

inflamatórias. Dentre elas destacam-se: programas de reabilitação desde o

início  da  doença,  medidas  para  evitar  aspiração em pacientes  com dis-

função esofágica e profilaxia contra osteoporose e infecções oportunistas. O
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tratamento visa à redução dos níveis séricos das enzimas musculares,

à melhora da força muscular e ao controle das manifestações extra-

musculares associadas com PM.  A maioria dos pacientes com PM me-

lhora e alcança o controle da doença com tratamento a base de corticos-

teróides (CG), preconizados como drogas de primeira linha por pelo

menos 12 meses. Seu uso prolongado é frequentemente necessário para o

controle da doença e a mesma pode apresentar recidiva com a suspensão

deste tratamento.  O uso de GC pode induzir remissão da doença em

aproximadamente  40%  a  60%  dos  pacientes,  embora  mais  de  80%

apresentem algum grau de melhora clínica e laboratorial com o trata-

mento. Pulsoterapia com metilprednisolona deverá ser considerada nos ca-

sos de fraqueza muscular grave ou acometimento sistêmico grave, incluindo

envolvimento esofágico, com disfagia intensa e risco de aspiração, doença

pulmonar intersticial e miocardite.  Em pacientes refratários ou intoleran-

tes ao tratamento com CG, terapia com metotrexato (MTX) ou azatiopri-

na (AZA) pode ser benéfica. A associação de imunossupressores e GC

desde o início do tratamento deve ser realizada nos pacientes com fato-

res de mau prognóstico ou complicações extramusculares. São consi-

derados medicamentos de primeira linha como imunossupressores poupa-

dores de GC ou em presença de contraindicação a GC. Estudo randomiza-

do comparou ciclosporina com MTX em pacientes com diagnóstico de PM/

DM grave. O MTX é indicado como alternativa à AZA, também em mono-

terapia se houver contraindicação ao uso de GC, e em casos de resposta

insatisfatória com GC isolado, caso se tenha optado por essa modalidade

de tratamento inicial. A resposta aos imunossupressores ocorrerá de

forma mais lenta, cerca 2-3 meses após o início do seu uso. Devido ao

risco de maior hepatotoxicidade e de toxicidade pulmonar associado

ao uso de MTX, a AZA é considerada o imunossupressor de escolha,
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associado com GC, em casos com acometimento pulmonar associado, e

naqueles com disfunção hepática ou alcoolismo sem abstinência. Se a res-

posta ao tratamento for insatisfatória, recomenda-se reavaliação diag-

nóstica. Na evidência de atividade de doença (doença resistente), ne-

cessidade de aumento da dose de GC ou seu reinício (doença recidi-

vante), bem como na intolerância ao MTX ou AZA, deverá ser conside-

rada modificação terapêutica.  Dessa forma,  preconiza-se  a troca do

MTX por AZA (e vice-versa) ou associação de AZA com MTX. Na ausên-

cia de resposta às medidas acima descritas, por intolerância ou recidiva,

recomenda-se a substituição do tratamento até então utilizado ciclofos-

famida, cicclosporina ou imunoglobulina humana. A ciclofosfamida IV

é uma alternativa em pacientes portadores de PM associada a doença

resistente ao uso de GC, MTX e AZA, porém a  imunoglobulina humana

têm mais evidência na doença refratária à corticoterapia e imunossu-

pressores. Uma parcela considerável dos pacientes não responde satis-

fatoriamente a esses tratamentos e os imunobiológicos têm sido utili-

zados com base a fisiopatogênese da PM. O rituximabe é um anticorpo

monoclonal quimérico direcionado contra o antígeno CD20 presente na

superfície de células B. Sua administração leva à depleção seletiva de

linfócitos B CD20+. Está aprovada em bula para tratamento das seguintes

condições: linfoma não Hodgkin, artrite reumatoide, leucemia linfoide crôni-

ca, granulomatose de Wegener e poliangiite microscópica. Infecções oportu-

nistas, em especial tuberculose e outras micobacterioses, penfigo.  Recen-

temente tem sido utilizado o rituximabe em casos de PM refratárias

considerando o importante papel dos linfócitos B e T na mediação da

atividade da MII, porém não tem indicação em bula ANVISA. Entretanto,

a eficácia do rituximabe no tratamento da PM contradiz os modelos propos-

tos na patogênese da doença, pois a depleção de linfócitos B em PM leva a
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uma resposta clinicolaboratorial satisfatória. Estudos do tipo ensaio clíni-

co randomizado placebo-controlado avaliando eficácia e segurança de

rituximabe no tratamento de PM associada a síndrome anti-sintetase e

doença intersticial pulmonar são praticamente inexistentes. O que há

na literatura são relatos de casos, séries de casos e pequenos estudos

não controlados. Em alguns destes estudos foi demonstrado benefício do

rituximabe, em outros não. Parece que o rituximabe pode desempenhar um

papel no tratamento de pacientes com miosite, pelo menos naqueles com

auto-anticorpos positivos específicos para miosite. Entretanto, não é possí-

vel fazer recomendações definitivas do uso de rituximabe para trata-

mento de pacientes com PM refratária, sendo necessário mais estudos.

A utilização do medicamento rituximabe para o tratamento da polimio-

site não está previsto pelo Sistema Único de Saúde (SUS), a despeito de

ser disponível para tratamento de outras doença por meio do por meio

do Componente Especializado da Assistência Farmacêutica (CEAF)

O SUS  disponibiliza  o  medicamento  prednisona,  por  meio  do

Componente Básico da Assistência  Farmacêutica (CBAF),  e  oferece por

meio do Componente Especializado da Assistência Farmacêutica (CEAF),

as seguintes opções terapêuticas: Metilprednisolona, Azatioprina, Meto-

trexato, Ciclosporina, Ciclofosfamida, Imunoglobulina humana e Hidro-

xicloroquina a todos os pacientes portadores de PM que cumprirem os re-

quisitos dispostos no respectivo Protocolo Clínico e Diretrizes Terapêuticas

(PCDT).  Não há na literatura científica estudos robustos ratificando a

segurança e a efetividade de rituximabe para tratamento de pacientes

com PM associada ou não a síndrome anti-sintetase e doença intersticial

pulmonar. Somente novos estudos prospectivos com base em parâmetros

objetivos de resposta ao tratamento poder-se-á produzir evidências que jus-

tifiquem essa conduta.
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Conclusão: trata-se paciente de 34 anos com PM. Apresenta doença re-

fratária  a  várias  medicações:  metrotrexate,  azatioprina,  pulsoterapia

com metilprednisona, imunoglobulina venosa. Evoluindo com aumento

progressivo da CPK e aldolase, necrose e atrofia muscular, fraqueza

importante dos membros inferiores e limitação para marcha. Necessita

do uso de rituximabe 100mg  a cada 15 dias (2x) e repetir com 6 meses.

A PM é uma miopatia inflamatória idiopática, crônica, que acomete

principalmente  as  mullheres.  A principal  manifestação  é  a  fraqueza

proximal e simétrica de cinturas escapular e pélvica e de musculatura

cervical com evolução gradual e progressiva.  Como é uma doença in-

comum e heterogênea, sua terapia medicamentosa é baseada sobretudo

em relatos ou séries,  por  dificuldade da condução de ensaios clínicos,

com consequente, prejuízos para estratégia terapêutica padronizada. 

O tratamento visa à redução dos níveis séricos das enzimas mus-

culares, à melhora da força muscular e ao controle das manifestações

extramusculares associadas com PM. A abordagem individual  de cada

paciente  depende da gravidade da doença muscular e sistêmica e da

identificação de fatores de mau prognóstico. Intervenções não farma-

cológicas são importantes. A maioria dos pacientes responde a CG con-

siderados primeira linha e os imunossupressores para doença resisten-

te, ou com intolerância aos GC MTX ou AZA. Pacientes refratários ou in-

tolerantes ao GC, MTX ou AZA, devem usar ciclofosfamida, ciclospori-

na ou imunoglobulina humana, que tem sido a mais indicada. Nos casos,

sem resposta adequada a todas estas terapias tem sido utilizados os

imunobiológicos como o rituximabe. Entretanto, não há na literatura ci-

entífica, estudos robustos ratificando a segurança e a efetividade de ri-

tuximabe para tratamento de pacientes com PM refratária, sendo ne-

cessário mais estudos. 
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A utilização do medicamento rituximabe para o tratamento da PM

não está previsto em bula ANVISA e no PCDT da SUS. O PCDT da PM

disponibiliza a Prednisona, Metilprednisolona, Azatioprina, Metotrexa-

to, Ciclosporina, Ciclofosfamida, Imunoglobulina humana e Hidroxiclo-

roquina. Vale ressaltar que o rituximabe é disponível no SUS para trata-

mento de outras doença por meio da CEAF.
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