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RESUMO EXECUTIVO

Pergunta encaminhada:

TRIBUNAL DE JUSTICA DE MINAS GERAIS
PODER JUDICIARIO
BELO HORIZONTE
06" UNIDADE JURISDICIONAL CiVEL
RUAPADRE ROLIM, 424, SANTA EFIGENIA, BELO HORIZONTE - MG, FONE: (31) 3289-9300

DECISAO EM PEDIDO DE URGENCIA
PROCESSO: 9070537.65.2014.813.0024 - Procedimento do Juizado Especial Civel

N PROMOVENTE(S):
LEONARDO MODESTO COSTA
ROSANGELA RESENDE COSTA

PROMOVIDO(S):
UNIMED BELO HORIZONTE

Tendo em vista as alegagdes iniciais, oficie-se a0 NAT'S solicitando parecer técnico sobre o caso,
encaminhando-se a peti¢do inicial e documentos.

BELO HORIZONTE, 22 de Outubro de 2014

CLAUDIA LUCIENE SILVA OLIVEIRA
Documento assinado eletronicamente pelo(a) juiz(iza)

Ciente:

Ao comparecer em Juizo, esteja munido de doc. de identificagdo ¢ trajando vestimenta adequada ao ambiente fi

O horirio de atendimento as partes nas Secretarias de Juizo é de 08:00 as 18:00 horas.
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Recomendacgao

Resposta:

Do ponto de vista da literatura os estudos sugerem que a injecao de toxina

botulinica A, em pacientes com hiperatividade do detrusor (bexiga neurogénica)
é tratamento seguro e eficaz no controle dos sintomas (melhora da
incontinéncia urinaria) e em melhorar a qualidade de vida. E importante que o
paciente esteja ciente, que o tratamento necessita de longo tempo de repetidas
aplicacoes, e que ndo ha garantia de cura, ja que o dano foi causado por leséo

da medula espinhal.

Cobertura da Saude Suplementar: A diretriz da utilizacdo (DUT) da Agéncia

Nacional de Saude (ANS), ndo da cobertura para uso do Botox®, para esta
indicacdo (bexiga neurogénica). A DUT recomenda o uso de BOTOX®, para

0S seguintes critérios:

1. Cobertura obrigatéria para o tratamento das distonias focais e segmentares
quando preenchido pelo menos um dos critérios do Grupo | e nenhum dos

critérios do Grupo II:
Grupo |

a.blefaroespasmo;
b.distonia laringea;

C. espasmo hemifacial;
d.distonia cervical;
e.distonia oromandibular; e
f. cAimbra do escrivao.

Grupo Il

a.gravidez ou amamentacao;



b.hipersensibilidade a toxina botulinica ou a um de seus componentes;

C. doenca neuromuscular associada (por exemplo: doencas do neurbnio

motor, miastenia gravis);

d.uso concomitante de potencializadores do bloqueio neuromuscular (por

exemplo: aminoglicosideos);

e.presenca provavel de anticorpos contra a toxina botulinica, definida por
perda de resposta terapéutica, apos um determinado numero de

aplicacdes, em paciente com melhora inicial;

f. perda definitiva de amplitude articular por anquilose ou retracéo tendinea.

Cobertura pelo SUS: O Relatério de Recomendacdo da Comissdo Nacional

de Incorporacdo de Tecnologias no SUS — CONITEC na 1la reunido
extraordinaria de 04/07/2012, ndo recomendou a incorporacdo da toxina
botulinica do tipo A, considerando que este é um tratamento para pacientes
que falharam a alternativas menos complexas, como o tratamento
farmacoldgico com anticolinérgicos. Ademais, a dose ideal da toxina botulinica
do tipo A ainda ndo esta estabelecida, de forma tal que potencialize os
beneficios sem aumentar os riscos de eventos adversos graves como a
retencdo urinaria. Entretanto, a CONITEC recomenda que o Ministério da
Saude realize estudo acerca do tratamento para a Bexiga Hiperativa
contemplando as diversas tecnologias disponiveis para o tratamento da

doenca, incluindo a toxina botulinica do tipo A.

PERGUNTA CLINICA ESTRUTURADA

Populacao: Paciente portador de bexiga neurogénica devido cirurgia de hérnia
de disco que causou dano da inervagao sacro-lombar.

Intervencdo: injecdo de toxina botulinica (Botox®)



Comparacado: placebo ou nenhum tratamento; intervencbes néao-
farmacoldgicas e outros farmacos; se doses mais elevadas de toxina botulinica
foram melhores do que doses mais baixas; se a toxina botulinica em
combinagdo com outros tratamentos foi melhor do que outros tratamentos por
si sO; se uma formulacédo de toxina botulinica € melhor do que o outra; e se

uma técnica de injecéo foi melhor do que o outra.

Desfecho: melhora da incontinéncia e qualidade de vida

DESCRICAO DA TECNOLOGIA A SER AVALIADA

A toxina botulinica tipo A, Botox®, é um complexo protéico derivado do
Clostridium botulinum. Este complexo protéico consiste de uma neurotoxina do
tipo A e proteinas acessorias ndo toxicas. Quando injetada no musculo inibe
temporariamente a jun¢cdo neuromuscular, através da liberacdo de acetilcolina
em resposta a um impulso nervoso. As terminagbes nervosas da juncao
neuromuscular ndo mais respondem aos impulsos nervosos e a liberacdo de

guimiotransmissores € impedida.

RESULTADOS DA REVISAO DE LITERATURA

Este estudo tem como objetivo verificar o uso de toxina botulinica tipo A na via
de tratamento para bexiga hiperativa e disfuncdo do trato urinario inferior
neurogénica associada a hiperatividade neurogénica do detrusor, e as
recomendacdes dos principais grupos de diretrizes internacionais.
Recomendacdes de diferentes grupos de orientacdo podem Vvariar,
especialmente quando a evidéncia é fraca, muitas vezes por causa de
diferencas na metodologia e composicao do painel. Orientacdes pertinentes da
Associagdo Europeia de Urologia, American Urological Association, e do
Instituto Nacional do Reino Unido para Cuidados e Exceléncia Clinica foram
revisados, e as recomendacdes que formam a base dos algoritmos de
tratamento tém sido discutidos. Quaisquer diferencas entre as diretrizes foram
destacados e énfase especial feito sobre a posicdo da toxina botulinica tipo A

nestas vias. Em todas as diretrizes revistas, toxina botulinica tipo A é



recomendada, ao lado de neuromodulacdo sacral nervo, para tratar OAB e
NDO em pacientes que falharam a terapéutica oral. A base de dados é
consistente, mas mais necessita-se de mais estudos que abordem sobre os

esquemas de dosagem ideais e técnica de injecdo.(1)

Outro estudo teve como objetivo: Avaliar os efeitos injecdo no musculo detrusor
da toxina botulinica A, em pacientes portadores de bexiga neurogénica
secundaria a dano da coluna vertebral. Vinte e quatro pacientes com lesées na
medula espinhal que tiveram hiperatividade do detrusor e incontinéncia urinaria
e eram refratarios a via oral medicamentos, foram injetados 300 Ul de BTX-A
no musculo detrusor. As avaliagbes pré e pOs-tratamento incluiram
determinacdo da condicdo de bexiga continéncia urinaria, frequéncia / grafico
volume de CIC, Incontinéncia questionario de Qualidade de Vida (I-QOL) e
satisfacdo do paciente. Os parametros urodindmicos medidos incluiram
capacidade maxima cistométrica (MCC), volume detrusor reflexa (RDV) e
pressdo maxima do detrusor durante a contracdo da bexiga (MDP) foram
analisados no inicio e durante o follow-up (2, 6 e 24 semanas) exames.
Resultados: A avaliacdo dos parametros urodindmicos durante exames de
acompanhamento (2, 6 e 24 semanas) revelou aumento significativo no volume
reflexo média (p <0,05) e capacidade cistométrica (p <0,05), por outro a
pressdo do detrusor diminuiu significativamente (p <0,05). Na maioria dos
pacientes, houve consideravel reducdo nos episodios de incontinéncia e sem
complicagbes ou efeitos colaterais foram relatados. A maioria das patentes
estavam satisfeitos com o tratamento. Conclusdo: O uso da toxina botulinica
tipo A para o tratamento de hiperatividade neurogénica do detrusor em
pacientes com danos da medula espinhal é seguro e eficaz. Neste estudo o
periodo de estudo dentro de 24 semanas, houve melhora significativa na
maioria dos parametros urodinamicos com consisténcia e satisfacdo subjetiva

indicados pelos pacientes tratados.(2)

Outro estudo relata que apods a utilizacdo da toxina botulinica na década de
1980 para o tratamento de discinesia do esfincter do detrusor em pacientes
com lesbes da medula espinal (SCI), o valor terapéutico potencial desta
neurotoxina em urologia tem sido objeto de muito interesse. O estudo DIGNITY

(Double-blind InvestiGation of purified Neurotoxin complex In neurogenic
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deTrusor overactivitY), teve como objetivo comparar toxina botulinica A com
placebo em termos de eficicia e seguranca em pacientes com hiperatividade
do detrusor neurogénica (NDO), devido a SCI ou esclerose multipla. Outro
estudo clinico EMBARK teve como objetivo avaliar bexiga hiperativa em
pacientes com incontinéncia urinaria (IU). Cada programa compreendeu
estudos fase Ill randomizados controlados com placebo. Em todos os quatro
ensaios, os objetivos primarios de eficacia foram cumpridos, e os beneficios da
toxina botulinica tipo A versus placebo foi demonstrado em uma série de
parametros secundarios, incluindo medidas de saude relacionados com
qualidade de vida. O evento adverso mais comum em ambos os programas foi
a infeccdo do trato urinario. Analises intercalares de dados de extensdes
continuas de longo prazo para estes ensaios de fase Ill forneceram evidéncias
promissoras para a eficacia de injecdes repetidas. Enquanto uma investigacao
mais aprofundada é recomendado para enriquecer o conjunto de dados, as
evidéncias disponiveis indicam que a toxina botulinica tipo A, oferece uma
opcdo de tratamento eficaz para estas duas populacbes, que foram

anteriormente considerados muito dificeis de tratar. (3)

O controle do trato urinério inferior € um processo complexo, que envolve
varios niveis do sistema nervoso periférico e central. A disfuncdo neurogénica
do trato urinario inferior € uma doenca crénica generalizada que prejudica
milhdes de pessoas em todo o mundo. Tem um grande impacto na qualidade
de vida, afetando aspectos emocionais, sociais, sexuais, ocupacionais e fisicos
da vida diaria. Além das manifestacdes debilitantes para os pacientes, também
impde um 6nus econdmico substancial em todos os sistemas de saude.
Tratamento de primeira linha para a disfungcdo neurogénica do trato urinario
inferior inclui antimuscarinicos e alguma forma de cateterismo vesical
intermitente. No entanto, o efeito do tratamento é muitas vezes insatisfatorio,
de modo que as outras opcbes tém de ser considerados. Além disso, a
disfuncdo neurogénica do trato urinario inferior € um desafio, porque todas as
modalidades de tratamento disponiveis (ou seja, terapias conservadoras,
minimamente invasivas e invasivas) pode falhar. Nos Ultimos anos, a
neurotoxina botulinica do tipo A (BoNT / A), tem demonstrado ser uma opcao

terapéutica farmacoldgica eficaz em doentes refratarios para antimuscarinicos



e hiperatividade do detrusor neurogénica. Varios estudos tém demonstrado que
a BONT / A reduz significativamente a hiperatividade do musculo detrusor.
Também revelou uma melhoria significativa da funcdo do trato urinério inferior
que diz respeito a reducdo da incontinéncia urinaria, a reducédo da pressao do
detrusor, o aumento da capacidade da bexiga e melhoria da qualidade de
vida.(4)

Estudos de inje¢Bes da toxina botulinica A em pacientes com hiperatividade do
detrusor sugerem que este tratamento é seguro e altamente eficaz no controle
dos sintomas e melhorar a qualidade de vida (5-9). No entanto, a dose 6tima

nao foi determinado e a eficacia a longo prazo é desconhecido.
Nao h& estudos comparativos com agentes anticolinérgicos(10).

Uma revisdo sisteméatica da Cochrane(11) teve como objetivo comparar se a
toxina botulinica foi melhor que placebo ou nenhum tratamento; intervencdes
ndo-farmacoldgicas e outros farmacos; se doses mais elevadas de toxina
botulinica foram melhores do que doses mais baixas; se a toxina botulinica em
combinag¢do com outros tratamentos foi melhor do que outros tratamentos por
si sO; se uma formulacdo de toxina botulinica € melhor do que o outra; e se
uma técnica de injecdo foi melhor do que o outra. A busca incluiu estudos que
comparassem intervencdes versus nenhuma intervencéo, placebo, modificacédo
de estilo de vida, reeducacdo da bexiga, tratamentos farmacolégicos, cirurgia,
técnicas de instilacdo da bexiga, neuromodulacdo e diferentes tipos, doses e
técnicas de injecdo de toxina botulinica. PRINCIPAIS RESULTADOS:
Dezenove estudos preencheram os critérios de inclusdo. A maioria dos
pacientes nos estudos incluiram pacientes com bexiga neurogénica secundaria
a dano da medula espinhal, mas alguns estudos incluidos foram pacientes
portadores de bexiga neurogénica idiopatica. Todos os estudos demonstraram
a superioridade da toxina botulinica sobre o placebo. Doses mais baixas de
toxina botulinica (100-150 L) pareceu ter efeitos benéficos, mas doses maiores
(300 U) pode ter sido mais eficaz e mais duradoura, porém com mais efeitos
secundérios. Injecdo suburotelial teve eficAcia comparavel a injecao
intradetrusor. O efeito da toxina botulinica pode durar varios meses e €

dependente da dose e do tipo de toxina usado. Os pacientes que receberam



doses repetidas ndo demonstraram tornarem-se refratarios a toxina botulinica.
A toxina botulinica pareceu ter efeitos benéficos na bexiga neurogénica que
excederam quantitativamente os efeitos de resiniferatoxina intravesical. Toxina
botulinica Intravesical parecia ser razoavelmente seguro; No entanto, um
estudo foi interrompido devido a uma taxa inaceitavel percebida de retencéo
urindria.

Conclusao dos autores: a toxina botulinica Intravesical parece ser uma terapia
eficaz para os sintomas refratarios da bexiga neurogénica, mas ainda existem
poucos ensaios clinicos controlados sobre os beneficios e seguranca em
comparagcdo com outras intervengdes, ou com placebo. Outros estudos mais
robustos s@o necessérios que demonstrem resultados em longo prazo,

seguranca e 6tima dose de toxina botulinica para bexiga neurogénica.

Cobertura pelo SUS

O Relatério de Recomendacdo da Comissdo Nacional de Incorporacédo de
Tecnologias no SUS — CONITEC - sobre Toxina botulinica tipo A,
apresentacao de 200 U, para o tratamento da bexiga hiperativa relata que a
evidéncia atualmente disponivel sobre a eficacia da toxina botulinica para o
tratamento da bexiga hiperativa € de nivel 1A, maior nivel de evidéncia. O
beneficio do medicamento foi observado em reviséo sisteméatica, embora ainda
haja poucos estudos randomizados acerca da eficacia deste medicamento para
0 tratamento da bexiga hiperativa. Considerando as evidéncias analisadas,
embora haja eficicia, a dose ideal ainda nédo foi estabelecida, de forma tal que
potencialize os beneficios sem aumentar os riscos. Além disso, ndo esta clara
a relacéo entre as doses a serem utilizadas das toxinas botulinicas. Por outro
lado, ha um grupo de pacientes que poderiam se beneficiar com o tratamento
com a toxina botulinica, que, no caso do SUS, seriam aqueles nao
respondedores aos tratamentos ja disponiveis no sistema devendo o uso estar
condicionado a protocolo clinico e monitorizagdo dos resultados de seguranca
e eficacia por centros especializados. No entanto, destaca-se que a toxina
botulinica deveria ser utilizada em pacientes que ndo responderam ou sao
intolerantes ao tratamento com anti-colinérgicos e estes medicamentos nao

estdo disponiveis no SUS para esta condi¢do. (12) A CONITEC, na 1a reunido
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extraordinaria de 04/07/2012, ndo recomendou a incorporacdo da toxina
botulinica do tipo A, considerando que este € um tratamento para pacientes
que falharam a alternativas menos complexas, como o0 tratamento
farmacoldgico com anticolinérgicos. Ademais, a dose ideal da toxina botulinica
do tipo A ainda ndo esta estabelecida, de forma tal que potencialize os
beneficios sem aumentar os riscos de eventos adversos graves como a
retencdo urindria. Entretanto, a CONITEC recomenda que o Ministério da
Saude realize estudo acerca do tratamento para a Bexiga Hiperativa
contemplando as diversas tecnologias disponiveis para o tratamento da

doenca, incluindo a toxina botulinica do tipo A.

COBERTURA PELA SAUDE SUPLEMENTAR
A diretriz da utilizacdo (DUT) da Agéncia Nacional de Saude (ANS), ndo da

cobertura para uso do Botox®, para esta indicagao.
Na DUT constam os seguintes critérios de indicagao:

7. BLOQUEIO COM TOXINA BOTULINICA TIPO A PARA TRATAMENTO DE
DISTONIAS FOCAIS, ESPASMO HEMIFACIAL E ESPASTICIDADE

1. Cobertura obrigatéria para o tratamento das distonias focais e
segmentares quando preenchido pelo menos um dos critérios do

Grupo I e nenhum dos critérios do Grupo II:

Grupo I
g. blefaroespasmo;
h. distonia laringea;

i espasmo hemifacial;
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j. distonia cervical;

K. distonia oromandibular; e

|. cdimbra do escrivao.

Grupo II

g. gravidez ou amamentacao;

h. hipersensibilidade a toxina botulinica ou a um de seus
componentes;

i doenga neuromuscular associada (por exemplo: doengas do
neurbnio motor, miastenia gravis);

j- uso concomitante de potencializadores do bloqueio
neuromuscular (por exemplo: aminoglicosideos);

K. presenca provavel de anticorpos contra a toxina botulinica,

definida por perda de resposta terapéutica, apdés um
determinado numero de aplicagdes, em paciente com melhora

inicial;

perda definitiva de amplitude articular por anquilose ou

retracao tendinea.

3.2. Conclusao:

Cobertura pelo SUS: O Relatério de Recomendacdo da Comisséo

Nacional de Incorporacdo de Tecnologias no SUS — CONITEC na 1la
reunido extraordinaria de 04/07/2012, ndo recomendou a incorporagao
da toxina botulinica do tipo A, considerando que este € um tratamento
para pacientes que falharam a alternativas menos complexas, como o

tratamento farmacoldgico com anticolinérgicos.
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e Do ponto de vista legal, a diretriz da utilizacdo (DUT) da Agéncia

Nacional de Saude (ANS), ndo d& cobertura para uso do Botox®, para

esta indicacéao.

e A luz da literatura cientifica, ha evidencia da efetividade do tratamento
com toxina botulinica - Botox® para pacientes com quadro de bexiga

neurogénica, secundaria a dano da coluna vertebral.
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