Nota Técnica 136663

Data de conclusao: 23/05/2023 11:06:37

Paciente

Idade: 10 anos
Sexo: Masculino

Cidade: Porto Seguro/BA

Dados do Advogado do Autor

Nome do Advogado: -
Numero OAB: -
Autor esta representado por: Ministério Publico

Dados do Processo

Esfera/Orgao: Justica Federal

Vara/Serventia: Vara Federal Civel e Criminal da SSJ de Eunapolis-BA

Tecnologia 136663

CID: E78.4 - Outras hiperlipidemias
Diagnéstico: Hiperoxallria Primaria Tipo 1

Meio(s) confirmatério(s) do diagnéstico ja realizado(s): Relatério médico e/ou exames
anexados aos autos do processo judicial.

Descricao da Tecnologia

Tipo da Tecnologia: Medicamento
Registro na ANVISA? Sim
Situacao do registro: Valido
Nome comercial: OXLUMO

Principio Ativo: LUMASIRANA SODICA
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Via de administracao: Subcuténea

Posologia: Conforme Prescricdo Médica

Uso continuo? -

Duracéao do tratamento: dia(s)

Indicacao em conformidade com a aprovada no registro? Sim

Previsto em Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas do Min. da Saude para a situacao
clinica do demandante? Nao informado

O medicamento esta inserido no SUS? Nao
Oncolégico? Nao

Outras Tecnologias Disponiveis

Tecnologia: LUMASIRANA SODICA
Descrever as opcdes disponiveis no SUS e/ou Saude Suplementar: Vide concluséo
Existe Genérico? Nao

Existe Similar? Nao

Custo da Tecnologia

Tecnologia: LUMASIRANA SODICA
Laboratério: -

Marca Comercial: -

Apresentacao: -

Preco de Fabrica: -

Preco Maximo de Venda ao Governo: -

Preco Maximo ao Consumidor: -

Custo da Tecnologia - Tratamento Mensal

Tecnologia: LUMASIRANA SODICA
Dose Diaria Recomendada: -
Preco Maximo de Venda ao Governo: -

Preco Maximo ao Consumidor: -
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Fonte do custo da tecnologia: -

Evidéncias e resultados esperados

Tecnologia: LUMASIRANA SODICA
Evidéncias sobre a eficacia e seguranca da tecnologia: Vide conclusao
Beneficio/efeito/resultado esperado da tecnologia: Melhora da qualidade de vida

Recomendacoes da CONITEC para a situacao clinica do demandante: Nao avaliada

Conclusao

Tecnologia: LUMASIRANA SODICA
Conclusao Justificada: Favoravel

Conclusao: Respostas aos quesitos:

1- E possivel dizer que o autor possui HIPEROXALURIA PRIMARIA TIPO 1 (CID E78.4)?
Em caso afirmativo, em que estagio se encontrava ao tempo da propositura da acao?
Sim. Conforme o relatério médico anexado (ID MP 8370906 - Pag. 3), datado de 20/07/2022,
LORENZO SILVA PANETO é acompanhado pelo servico médico de nefrologia pediatrica do
Complexo Hospitalar Universitario Professor Edgard Santos, desde os 11 meses de idade
(03/08/2016), devido ao quadro de baixo desenvolvimento péndero-estatural, observado desde
0s 5 meses de idade, além de litiase renal e dismorfias. Em 16/06/2019, realizou estudo
genético (exoma) que confirmou o diagndstico de Hiperoxaluria Primaria Tipo 1.

O mesmo relatério informa que o paciente apresentou, ao longo dos anos de
acompanhamento, alguns episédios de infeccao urinaria, apresentando-se no momento, sem
gueixas, com bom volume de diurese. Informa rins de dimensdo normal e sem sinais de
hidronefrose a tomografia de abdome. Exames laboratoriais descritos nao evidenciam
alteracao da funcao renal.

2- E possivel dizer que o autor se submeteu a algum tratamento prévio? Qual? Que
documentos indicam isso?

Sim. Conforme o relatério médico anexado (ID MP 8370906 - Pag. 3), datado de 20/07/2022, o
paciente fez uso de hidroclorotiazida (outubro/16 a margo/17), solugcdo de Shohi em julho/16,
solucéo de citrato de potassio em novembro/18, associado a piridoxina em agosto/19.

3- Além dos tratamentos a que o autor se submeteu, quais as opcoes disponiveis no
Brasil e na Bahia para tratamento?

O tratamento é baseado em estratégias sintomaticas, paliativas para a doenca, sendo o
tratamento especifico muito recente e pouco disponivel. O tratamento sintomético consiste em
modificacdes de estilo de vida e medicamentos profilaticos direcionados. Envolve minimizar a
deposicao de oxalato de calcio, antes da insuficiéncia renal avancada, pela manutencao de um
alto débito urinario, vitamina B6 (piridoxina) e inibidores de cristalizacdo de calcio e oxalato
(citrato, pirofosfato e magnésio).

O tratamento deve ser iniciado imediatamente para reduzir os depésitos de oxalato de calcio
urinario, por meio da elevagao do consumo de liquidos e evitando a cristalizacdo por meio da
manutencao do pH urinario entre 6,2 e 6,8 com citrato de potassio, da utilizagao de diuréticos

Pagina 3 de 5



tiazidicos para reduzir a calciuria e elevar o volume urinario.

A Unica estratégia terapéutica que afeta a producéo de oxalato é a piridoxina.

De acordo com o relatério médico anexado, os tratamentos mencionados acima ja foram
realizados. Médico assistente ressalta que todas as medidas terapéuticas cabiveis foram
adotadas ao paciente, sem resultados modificadores da evolugao natural da doenca.

Desta forma, a lumasirana é a unica opc¢éo aprovada pela ANVISA, ndo ha outro tratamento
especifico para a doencga, existindo somente tratamentos sintomaticos ou paliativos. A opgao
terapéutica para casos avangados restante € o transplante duplo figado-rim.

4- O tratamento pretendido pelo autor, com LUMASIRAN (OXLUMO 189MG/ML), é
indicado para o seu estado de saude ao tempo da propositura da acao?

Sim.

A lumasirana é um medicamento utilizado com o objetivo de reduzir os niveis de oxalato
urinario, diminuir a morbimortalidade desses pacientes e das crises renais como
nefrolitiase/nefrocalcinose, com beneficio sobre a evolugdo da fungéo renal, embora ainda nao
haja evidéncias fortes do efeito no tratamento a longo prazo.

Atua degradando o RNA mensageiro da hidroxiacido oxidase 1 (HAO1) e reduzindo a sintese
da glicolato oxidase (GO), que inibe a producéo hepatica de oxalato — o metabdlito tdxico
responsavel pelas manifestac¢des clinicas da HP1.

A aprovacdo da lumasirana baseia-se nos resultados positivos do estudo pivotal de fase 3
ILLUMINATE-A e do estudo ILLUMINATE-B, em pacientes pediatricos.

Em novembro de 2020, a terapia foi aprovada pelo Food and Drug Administration (FDA) dos
EUA para o tratamento da HP1 para reduzir os niveis de oxalato urinario em pacientes
pediatricos e adultos e pela Agéncia Europeia de Medicamentos (EMA) para o tratamento da
HP1 em todas as faixas etarias.

E aprovada pela ANVISA, com indicacdo em bula para o tratamento HP1 em todas as faixas
etarias.

Cabe informar que o medicamento ndo € disponibilizado pelos planos de saude e nem pelo
SUS. A CONITEC nao avaliou a custo-efetividade no contexto brasileiro da lumasirana no
tratamento da hiperoxaluria tipo |.

5- E possivel dizer que o estado de satde do autor importa risco de 6bito ou de graves
complicacoes? Em quanto tempo estimadamente?

A hiperoxaluria primaria (HP) € um disturbio genético muito raro (estima-se que afeta cerca de
200 pessoas no Brasil, entre adultos e criancas), caracterizado por deficiéncia total ou parcial
das enzimas relacionadas ao metabolismo do glioxilato, superproducédo de oxalato de calcio
que se deposita em varios 6rgaos (principalmente os rins) resultando em litiase recorrente,
nefrocalcinose e doenca renal terminal (DRT). Trés disturbios moleculares foram descritos na
HP: mutacdo dos genes da alanina-glioxilato aminotransferase (AGXT), glioxilato
redutase/hidroxipiruvato redutase (GRHPR) e 4-OH-2-oxoglutarato aldolase (HOGAT1).

O sistema urinario é o mais afetado na HP, apresentando manifestacbes de nefrolitiase
recorrente e deterioracéo progressiva da fungcéo renal. Contudo, quando a taxa de filtracéo
glomerular cai para menos de 40 ml/min, a compensacao para os niveis séricos de oxalato é
perdida, o que faz com que suas concentragdes ultrapassem 30 ymol/L, deflagrando o acimulo
de oxalato de célcio em tecidos como miocardio, retina, vasos sanguineos, articulagdes, tecido
nervoso e 0sseo. Isso pode levar a arritmia, perda da acuidade visual, fenbmenos isquémicos,
sinovite, livedo reticular, calcifilaxia, neuropatia e deformidades 6sseas.

Pagina 4 de 5



Ou seja, a HP1 é uma doenca progressiva, potencialmente fatal, que frequentemente leva a
danos renais irreversiveis e disfungao multissistémica. No entanto, ndo é possivel estimar o
tempo de evolucéo da doenca.

N&o é possivel afirmar também sobre os riscos, caso ndo seja usada a medicacao, diante da
auséncia de estudos quanto ao prognéstico e quanto a evolugcéo da doencga nos pacientes em
uso da medicagcdo por longa duracao, também ndo havendo estudos comparativos nesse
sentido com dois bracos (controle-tratamento).

Caso o paciente ndo use a terapia em demanda, deve se manter o tratamento convencional,
que consiste no tratamento direcionado para as alteragbes dos Orgéaos e sistemas, como da
insuficiéncia renal e nefrocalcinose.

6- Que outras consideracoes relevantes para a compreensao do quadro de saude do
autor e de seu tratamento podem ser apresentadas?

O caso nao se enquadra nos conceitos de urgéncia/emergéncia estabelecidos na Resolugao n.
1451/1995 do Conselho Federal de Medicina, tendo em vista que o autor ndo apresenta
potencial imediato de perda de fungcdo ou morte, no que pese a doencga ser degenerativa. Trata-
se de doenca crbnica, no momento sem perda da fun¢éo renal documentada.

Informamos abaixo o Preco Maximo de Venda ao Governo (PMVG) do medicamento
demandado, considerando ICMS 18%, conforme informado pela Céamara de Regulacdo do
Mercado de Medicamentos - CMED (lista atualizada de 2022):

o R$ 366.809,29 (referente a solugao injetavel subcutanea, frasco ampola de 0,5mL)

Custo anual do tratamento, conforme prescricdo médica:

e R$ 2.200.855,74 (no primeiro ano)
e R$ 1.467.237,16 (a partir do segundo ano)

Ha evidéncias cientificas? Sim

Justifica-se a alegacao de urgéncia, conforme definicao de Urgéncia e Emergéncia do
CFM? Nao

Referéncias bibliograficas: 1- Nota técnica NATJUS/TJDFT Brasilia, 20/01/2023.

2- Hiperoxaluria primaria diagnosticada ap6s transplante renal. Braz. J. Nephrol. (J. Bras.
Nefrol.) 2017;39(4):462-466

3- UpToDate

NatJus Responsavel: BA - Bahia
Instituicao Responsavel: TIBA
Nota técnica elaborada com apoio de tutoria? Nao

Outras Informacgoes: Nota técnica migrada manualmente do sistema NAT-JUS local para o e-
NatJus a fim de atender o Provimento CNJ n. 84/2019.
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