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NOTA TECNICA 8920/10985
IDENTIFICACAO DA REQUISICAO

CAMARA/VARA: Vara Unica

COMARCA: Capinopolis

| - DADOS COMPLEMENTARES A REQUISICAO:

IDADE: 75 anos

PEDIDO DA ACAO: Monossialogangliosideo

DOENCA(S) INFORMADA(S): ISQUEMIA CEREBRAL

FINALIDADE / INDICA(;AO:

REGISTRO NO CONSELHO PROFISSIONAL: CRMMG- 23033

NUMERO DA SOLICITACAO: 2025.0008920/10985
Il — PERGUNTAS DO JUizZO:

a) A real eficécia, efetividade e seguranca do farmaco para a indicacao

clinica pleiteada.

R: A evidéncia clinica sobre o monossialogangliosideo (GM1) no AVC
isquémico agudo é inconsistente e, no conjunto, ndo sustenta seu uso
rotineiro. No AVC isquémico ja& estabelecido (fase poOs-
aguda/subaguda), a evidéncia sobre monossialogangliosideo (GM1)
segue as mesmas limitacoes observadas na fase aguda: sinais de
melhora neuroldogica em alguns ensaios, mas sem beneficio
consistente comprovado em mortalidade ou desfecho funcional a
longo prazo, e com um risco raro, porém reconhecido, de sindrome de

Guillain-Barré.

(b) A situacdo do medicamento perante a CONITEC, informando se ha
pedido de incorporacdo em tramite, se ja foi indeferido e, neste caso, os

fundamentos da recusa.
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R: Na literatura consultada nao existe avaliagcdo pela CONITEC

(c) A existéncia, ou nédo, de alternativas terapéuticas eficazes, efetivas e

seguras ja incorporadas ao SUS para o tratamento da referida patologia.

R: Existem alternativas no SUS

Il - CONSIDERACOES/RESPOSTAS:

A evidéncia clinica sobre o monossialogangliosideo (GM1) no AVC
isquémico agudo € inconsistente e, no conjunto, ndo sustenta seu
uso rotineiro. A revisao Cochrane de 12 ensaios randomizados (2.265
pacientes) ndo mostrou diferenca significativa na mortalidade (odds ratio
0,91; IC 95% 0,73-1,13) nem melhora funcional consistente pelo indice de
Barthel, além de relatar efeitos adversos, incluindo reacdes cutaneas e um
caso de sindrome de Guillain-Barré, concluindo que nao héa evidéncia su-

ficiente para recomendar seu uso no AVC agudo. [1]
Achados mais especificos e potencialmente favoraveis:

v Early Stroke Trial (EST), ensaio randomizado, duplo-cego, com
792 pacientes, mostrou melhora neuroldgica discretamente maior no
grupo GM1 (diferenca na Escala Neurologica Canadense de 0,22;
p=0,06), sem diferenca de sobrevida. Uma andlise post hoc do subgrupo
tratado dentro de 4 horas do inicio dos sintomas mostrou diferenca esta-
tisticamente significativa (melhora média de 0,41; p=0,016), sugerindo

que a eficacia é maior quanto mais precoce o tratamento. [2]

v Uma revisdo mais recente (Frontiers in Neurology) cita 14 ensaios
randomizados com mais de 2.000 pacientes, relatando auséncia de dife-
renca na sobrevida, mas desfechos neurolégicos "consistentemente su-
periores” ao placebo, sem problemas de seguranca clinicamente relevan-

tes identificados até o momento. [3]
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v Revisdes criticas mais recentes reconhecem potencial neuroprote-
tor (mecanismos anti-inflamataorios, antiapoptaticos, inibicdo da autofagia)
em modelos experimentais de isquemia cerebral, mas ressaltam que a

eficicia clinica em pacientes com AVC isquémico "ainda é incerta". [4]

v Dados experimentais (roedores) demonstram reducao do volume
de infarto e melhora funcional com GM1 ou nanolipossomas contendo
GM1 administrados apés oclusdo da artéria cerebral média, reforcando
plausibilidade biolégica, mas sem correspondéncia direta comprovada

em ensaios clinicos atuais. [5-7]

Em sintese, apesar de mecanismos neuroprotetores plausiveis e alguns
sinais de beneficio quando administrado precocemente (dentro de 4 ho-
ras), a evidéncia agregada de ensaios clinicos randomizados nao de-
monstra beneficio consistente em mortalidade ou incapacidade funcional,
e ha risco reconhecido, ainda que raro, de sindrome de Guillain-Barré as-
sociado ao tratamento. [1-2] O GM1 néo ¢é incluido nas recomendacdes
padrdo de tratamento agudo do AVC isquémico atualmente utilizadas na

pratica clinica ocidental.

No AVC isquémico ja estabelecido (fase pds-aguda/subaguda), a evi-
déncia sobre monossialogangliosideo (GM1) segue as mesmas limi-
tacOes observadas na fase aguda: sinais de melhora neurolégica em
alguns ensaios, mas sem beneficio consistente comprovado em mor-
talidade ou desfecho funcional alongo prazo, e com um risco raro, po-

rém reconhecido, de sindrome de Guillain-Barré.
Principais achados relevantes:

v A revisao sistematica Cochrane (12 ECRs, 2.265 pacientes com
AVC agudo/isquémico) ndo encontrou diferenga significativa na mortali-
dade (OR 0,91; IC 95% 0,73-1,13) nem melhora funcional consistente

pelo indice de Barthel entre pacientes tratados com GM1 versus placebo,
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e identificou reacdes adversas, incluindo um caso de sindrome de Guil-

lain-Barré.

v No Early Stroke Trial (EST), ensaio randomizado e duplo-cego
com 792 pacientes, houve melhora neuroldgica discreta com GML1 (dife-
renca de 0,22 pontos na Escala Neurologica Canadense; p=0,06), sem
diferenca de sobrevida global. O subgrupo tratado precocemente (dentro
de 4 horas) mostrou beneficio estatisticamente significativo (diferenca de
0,41; p=0,016), reforcando que, quando ha sinal de beneficio, ele € maior
com administragdo precoce — ndo necessariamente aplicavel ao uso tar-

dio, pos-evento ja estabelecido.

v RevisGes mais recentes (mais de 2.000 pacientes em 14 ECRS) re-
latam desfechos neurolégicos "consistentemente superiores” ao placebo,
sem diferenca de sobrevida e sem sinais de seguranca adicionais rele-
vantes, mas 0s proprios autores reconhecem que a eficacia clinica real

permanece incerta.

v Mecanismos neuroprotetores (antiapoptoticos, anti-inflamatorios,
moduladores da autofagia) tém suporte em modelos experimentais de is-
guemia cerebral, com reducao de volume de infarto emelhora funcional
em roedores, mas isso ainda nao se traduziu em recomendacdo clinica

consolidada para uso rotineiro apds AVC.

N&o ha diretrizes internacionais atuais (AHA/ASA ou equivalentes) que
recomendem o uso rotineiro de GM1 na reabilitacdo ou tratamento pos-
AVC isquémico, dada a inconsisténcia dos desfechos funcionais em
longo prazo e o perfil de seguranca que inclui risco raro de Guillain-Barré.
Seu uso, quando praticado (mais comum em alguns paises, como a
China), permanece off-label e baseado em evidéncia de qualidade limi-

tada.
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IV — CONCLUSAO

v A evidéncia clinica sobre o monossialogangliosideo (GM1) no
AVCisquémico agudo é inconsistente e, no conjunto, ndo sustenta seu
uso rotineiro.No AVC isquémico ja estabelecido (fase pos-
aguda/subaguda), a evidéncia sobre monossialogangliosideo (GM1)
segue as mesmas limitagbes observadas na fase aguda: sinais de
melhora neurolégica em alguns ensaios, mas sem beneficio
consistente comprovado em mortalidade ou desfecho funcional a
longo prazo, e com um risco raro, porém reconhecido, de sindrome de

Guillain-Barré.
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