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NOTA TECNICA 5473

IDENTIFICACAO DA REQUISICAO

CAMARA/VARA: Vara Unica

COMARCA: Raul Soares

| - DADOS COMPLEMENTARES A REQUISICAO:

IDADE: 08 anos

PEDIDO DA ACAO: Canabidiol 200mg/m1 e os exames CGH — ARRAY e
exov- QD

DOENCA(S) INFORMADAC(S): F84-0

FINALIDADE / INDICACAO: Elaboracdo de nota técnica especifica acerca
do tratamento de autismo, com o uso de Canabidiol 200mg/m1, além dos
exames CGH — ARRAY e EXOMA para o paciente Nicolas; esclarecendo,
ainda, se ha tratamento/exame alternativo para a moléstia noticiada ou outro

medicamento fornecido pelo SUS que sirva ao tratamento do paciente
REGISTRO NO CONSELHO PROFISSIONAL: CRMMG- 53148
NUMERO DA SOLICITACAO: 2024.0005473

Il — PERGUNTAS DO JUiZO:

Elaboracdo de nota técnica especifica acerca do tratamento autismo, com
0 uso de Canabidiol 200mg/m1, além dos exames CGH — ARRAY e
EXOMA para o paciente Nicolas; esclarecendo, ainda, se ha trata-
mento/exame alternativo para a moléstia noticiada ou outro medicamento

fornecido pelo SUS que sirva ao tratamento do paciente
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i 1) Carabidiol FARFALISE, 2O0MQYMb--=----—s-scse=Z Fraseos |
| ETARA 0= Dar @,1 mi da T2-12 horea gar O samora

ETAPA D2- Car 5,28 mi &a 12-12 homs por 01 sermans

| ETARA O3 Dar 05 mi do 1212 horas per 01 semans |

| ERAFA 0a- Dar 10 mil de 12-12 haros: ga necasdic

Hum. 10ICHE850E - Pig. 1

Nota Técnica n? 5473/ 2024 NATIUS — TIMG



4 NatJus

Estadual

-
’ ]
“Enlicii -
- COH-Array 750K
Jdustifcatya

Maclante com quadm ds atraso no desamaiviments neurcpalsomalor - AUTISMC & Defickincia Inelschual moderana, Enals
dhsmarluligices malores 7 macrccranis, aralhes am abang, manches branaes na pels, sumanty da boase go manz, livo nesal
alongamants faclal, hipolonia de mussulain taclal,

O Prateecio para o Oiegrdstico Elipidgion oo atraso oo dessnvelimenta amitica pala COMNITES propde gue a nvestigacis dn
caiEn alicidyica do Individuss que apresentam atass de deservelimento neurcpsicomator (DMPK]) ou D sam shals 24 sindrome
apararie. 28 lein pimeiramento palo SCE, considersnds o maisr sardimont agnbslico quands compamdo B microuray
croinonsdmics.

Nos casos ern qus o SCE nfo idonlifcar a causn, ganatica, sugars-oe & realizagae do microarray s seguida.

O emarng ink gjuder no sentids da Bropor o8 mefhones tratamenos, progndstico & scompanhamensos.

A Agancia Madanal de Salde Suplamaniar (ANS) amelizou o Aol de Procedimentos & Evenizs em Saude. em levarelro da 2051
armplande & cobanum ge expmes gondsicos (ankise mokeular da DA para dingnastion de diversas doerons

W oacumania inciuly @ cobartura obdgetdda do Sequanclamenty Complete do Exama [HCE) pare nvestigagls efloldgica du
daficiéncts ineloctuat () dé ceusa ndetsrminde, sods resullaco negaihvs ou Inconciusive oo misroamay coenoastenico (DUT
110,38

0122023
Py 1

Mirman de decrnenie: 24040814 3800000001 01515375 o
il V. Lo e B P et D el i Voo D00 S B0 BOBRH00 (1 90515575 M. 10203446606 - Pag.
Acicin s bl orecassante gof: FELIPE MAROUES BALCADD - 04T 4 14: 3834

Nota Técnica n? 5473/ 2024 NATIUS — TIMG



4 NatJus

Estadual

Il —- CONSIDERACOES/RESPOSTAS:

O termo Exoma refere-se ao conjunto de éxons presentes no genoma
de grande parte dos seres vivos, composto por cerca de 180.000
éxons nos humanos. O genoma humano, em sua totalidade, apre-
senta cerca de trés bilhdes de pares de bases (A-T, C-G) e é constitu-
ido por regides génicas e intergénicas. Estima-se que na espécie hu-
mana existam cerca de 22.000 regides génicas ou genes propria-
mente ditos, que sao a base formadora das proteinas. Durante o pro-
cesso evolutivo, os seres humanos herdaram um modo peculiar para
a formacé&o das proteinas. Este modo consiste em duas etapas princi-
pais em que as bases de DNA que formam os genes sao transcritas
em RNA e posteriormente processadas para excluir as partes chama-
das introns e dar origem a moléculas de RNA maduras. O RNA ma-
duro, conhecido como RNA mensageiro (MRNA), contém apenas as
bases que codificardo diretamente as proteinas. Estas, por sua vez,
sdo chamadas éxons. Ao todo, o somatério dos éxons representa
aproximadamente 45 milhdes de pares de bases. O Sequenciamento
Completo do Exoma (SCE) consiste na analise dos éxons do DNA,
gue correspondem as regides codificantes do mRNA. 4 85% das mu-
tacdes causadoras de cerca de 6.000 doencas genéticas com padrao
de heranca mendeliano, conhecidas até o momento, ocorrem nos
éxons, regido analisada no SCE. Portanto, o SCE € um exame labo-
ratorial para identificar causas genéticas de doencas ou deficiéncias.
O SCE analisa a maioria dos genes ao mesmo tempo, sendo capaz
de identificar mutacdes em genes responsaveis por sindromes e diag-
nosticos raros. Por se tratar de um exame bastante completo, que ava-
lia cerca de 22.000 genes conhecidos até o momento, 0 SCE também
€ um exame de alto custo. Nao so por sua técnica, mas também por
sua extensa e complexa analise. Por este motivo quando ha uma sus-
peita diagndstica clara e bem direcionada e sdo poucos 0s genes as-

sociados a ela, é possivel lancar mao de painéis de genes, exames
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também realizados pelo DLE com a mesma técnica de sequencia-
mento de nova geracdo. Estes painéis apresentam, na maioria das
vezes, um menor custo e menor prazo de resultado, pois a quantidade

de bases a serem sequenciadas e analisadas € menor.

A grande maioria das doencas genéticas ainda ndo tem trata-
mento disponivel. O exoma é um grande teste de triagem genética,
muitas vezes Util apenas para pesquisa em universidades. O exoma
apresenta altas taxas de falso positivo, falso negativo e variantes
de significado clinico desconhecido. A utilidade do teste sequencial
do exoma na conduta terapéutica de paciente € discutivel, uma vez
gue ndo muda conduta e ndo permite nenhum beneficio para o paci-

ente. O teste sequencial do exoma néo esta incluido no rol da ANS.

REVISAO DE LITERATURA

Precision in pediatric epilepsy (dados copilados)

A epilepsia em lactentes e criancas € um dos disturbios
neurolégicos mais comuns e devastadores. No passado, tinhamos
uma compreensao limitada das causas da epilepsia em pacientes
pediatricos, entdo tratdvamos a epilepsia pediatrica de acordo com o
tipo de crise. Agora, com novas ferramentas e testes, estamos
entrando na era da medicina de precisdo na epilepsia pediatrica.
Nesta revisdo, usamos 0 novo sistema de classificacdo etiologica
proposto pela Liga Internacional Contra a Epilepsia para revisar os
avancos no diagnoéstico da epilepsia pediatrica, descrever novas
ferramentas para identificar focos convulsivos para cirurgia de

epilepsia e definir sindromes epilépticas trataveis.

Palavras-chave: encefalite autoimune; painéis de genes de epilepsia;
testes metabdlicos; sequenciamento completo do exoma,;

sequenciamento completo do genoma.
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Descrevemos muitos dos avangos nos testes para encontrar a causa
da epilepsia em um paciente pediatrico. A medida que o uso de NGS
continua, também aumenta nossa capacidade de capturar o
significado epiléptico em muitos genes que ndo tinham associacéo
prévia de convulsdes ou associacdo limitada de convulsées. Um
excelente exemplo € a comprovacdo de GABRB2, SNAP25,
CACNALE e KCNQ3 como genes epilépticos relacionados a NDD
(KCNQ3 tem associacao anterior com convulsdes neonatais
familiares benignas ). Isso, por sua vez, ndo apenas ajudara a adaptar
e aumentar as taxas de diagnostico para painéis genéticos, mas
também ajudara nossa compreensdo da complexa patogénese

subjacente a epilepsia mediada geneticamente.

O uso das novas ferramentas de diagnéstico comeca com uma boa historia
e exame fisico e isso pode fornecer a maior parte das informacdes
necessarias para encontrar a causa da epilepsia em uma crianca. A
histéria e o0 exame também sdo essenciais para escolher os testes e
interpretar os resultados dos testes. Uma crianca com histéria de AVC
perinatal confirmada por ressonancia magnética e convulsées focais
clinicas, confirmada por EEG, tem uma etiologia clara para epilepsia de
inicio focal, um acidente vascular cerebral, e ndo requer testes
laboratoriais adicionais para encontrar a causa das convulsdes. Muitos
lactentes e criangas, no entanto, ndo tém uma histéria ou caracteristicas
de exame fisico que permitam um diagnostico especifico e esses sao
frequentemente o0s pacientes com epilepsia intratavel, que (como
observado acima) mais se beneficiam dos avan¢cos no diagnostico
laboratorial. Os testes laboratoriais que agora estdo disponiveis
melhoraram drasticamente nossa capacidade de fazer diagndsticos
especificos. As melhorias foram em mais e melhores métodos para

identificar anormalidades metabdlicas e anormalidades genéticas. A
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exploséo de novos testes representa um desafio paraos médicos que
cuidam de bebés e criancas com epilepsia. Os médicos precisam
fazer escolhas dificeis ao escolher os testes certos, interpretar os
resultados e usar as informacdes para fornecer um tratamento
melhor e mais precoce. Essas decisdes incluem considerar o custo
dos testes, e pelo menos um estudo sugere que em encefalopatias
epilépticas de inicio precoce ou epilepsiaresistente a medicamentos,

o teste genético deve ser usado no inicio do diagnéstico.

V — CONCLUSOES:

v A grande maioria das doencas genéticas ainda ndo tém trata-

mento especifico disponivel;

v O exame apresenta altas taxas de falso positivo, falso negativo

e variantes de significado clinico desconhecido;

v Auutilidade do teste sequencial do exoma na conduta terapéutica

de pacientes com doencas genéticas/ hereditarias ainda é discutivel,

v Aluz da evidéncia cientifica atual n&o ha recomendacéo para

realizacdo do EXOMA como exame de rotina

v A luz da evidéncia cientifica atual n&o ha recomendacio para

realizacdo do EXOMA no caso em tela

v Anexo parecer técnico do Hopsital Sirio Libanes acerca de ca-

nabidiol para tratamento de autismo

V — REFERENCIAS:
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