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NOTA TECNICA

IDENTIFICACAO DA REQUISICAQO
SOLICITANTE: MM. Juiz de Direito Dr. Cleiton Luis Chiodi
PROCESSO N°.: 50003045720238130134
CAMARA/VARA: 22 Vara Criminal e da Infancia e Juventude
COMARCA: Caratinga
| - DADOS COMPLEMENTARES A REQUISICAO:
REQUERENTE: RDSJ
IDADE: 09 anos
DOENGCA(S) INFORMADA(S) CID10: G 71.0
PEDIDO DA ACAO: Terapia de reabilitacdo multidisciplinar e fornecimento

dos medicamentos: (deflazacorte 28 mg, vitamina D3, Coenzima Q10 500 mg,
L-Arginina 500 mg, maleado de enalapril (xarope 2,5ml/2,5 mq), carbonato de
calcio 625 mg e albendazol dose unica.

FINALIDADE / INDICAGAO: Como opgéo de terapéutica multidisciplinar para
tratamento da Distrofia Muscular de Duchenne

REGISTRO NO CONSELHO PROFISSIONAL: CRMSP 43507

NUMERO DA SOLICITAGAO: 2023.0003384

Il - PERGUNTAS DO JUiZO:

O tratamento prescrito pelo médico do paciente é adequado a moléstia do

menor? R.: Gentileza reportar-se as consideragdes abaixo.

Seria 0 caso de conceder o tratamento pleiteado pela parte? R.: Gentileza
reportar-se as consideragoes abaixo.

Il — CONSIDERACOES/RESPOSTAS:

Conforme a documentagdo apresentada trata-se de crianca com

diagnostico de Distrofia Muscular de Duchenne, para o qual foi indicado
tratamento multidisciplinar de reabilitagdo, com o objetivo de retardar a
progressdo da doenga, minimizar os sintomas, preservar a funcionalidade e
melhorar a qualidade de vida da criancga.

Foi indicado além do uso continuo de Deflazacorte, vitamina D,

Coenzima Q10, L-arginina, L-taurina, maleato de enalapril, carbonato de
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calcio, a realizacdo de fisioterapia motora e respiratéria (02 sessdes
semanais de 40 minutos), hidroterapia, terapia ocupacional e fonoaudiologia
com frequéncia semanal, e atendimento em psicologia com frequéncia
quinzenal, por tempo indeterminado.

“A distrofia muscular de Duchenne (DMD) faz parte do espectro das
distrofinopatias. As distrofinopatias sdo um grupo de doencas
neuromusculares com heranga ligada ao cromossomo X, causadas por
mutagbées no gene que codifica a distrofina (DMD), uma proteina estrutural
das células musculares.”3)

As distrofias musculares compreendem um grupo heterogéneo de
doencas de carater hereditario e caracterizam-se por comprometimento
grave, progressivo e irreversivel da musculatura esquelética, devido a um
defeito bioquimico intrinseco da célula muscular e onde n&do se encontra
evidéncias clinicas ou laboratoriais de envolvimento do corddo espinhal ou
sistema nervoso periférico ou da juncdo neuromuscular.

O grau de progressdo das distrofias musculares, a idade de
manifestacdo dos primeiros sintomas e os principais musculos atingidos
variam entre os tipos de distrofias musculares conhecidas.

A DMD ¢ a forma mais comum e de mais rapida progressao de distrofia
muscular com ocorréncia na infancia, estima-se que afete 1 a cada 3.800 —
6.300 nascidos vivos do sexo masculino. Junto a forma menos agressiva de
distrofia muscular (distrofia de Becker), estas constituem o segundo grupo de
doencas hereditarias mais comuns em humanos.

Embora esta doenca seja transmitida muitas vezes familiarmente como
um trago autossémico recessivo ligado ao X no DMD (locus Xp21.2),
aproximadamente 30% dos doentes nao tém histéria familiar da DMD e
representam mutagdes espontaneas ocorrendo tanto na crianga como no
oOvulo da mae. Geneticamente € um defeito na codificacdo da proteina
distrofina. Esse defeito leva a acentuada ou completa auséncia dessa
proteina, gerando necrose das fibras musculares. A proteina esta presente no

musculo esquelético, liso, cardiaco e também no cérebro.
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A doenca possui carater degenerativo. E um disturbio de evolucéo
progressiva e irreversivel, com fraqueza muscular, deficit funcional,
contraturas, deformidades e diminuicdo da capacidade vital respiratoria.
Acomete principalmente a musculatura esquelética, com o passar do tempo
atinge a musculatura cardiaca e respiratoria, e o sistema nervoso.

“Ha um risco aumentado de autismo (3,1%), transtorno de déficit de
atengcdo e hiperatividade (11,7%), transtorno obsessivo-compulsivo e
deficiéncia intelectual (34,8%) em meninos com DMD.” 2

“O quadro clinico é caracterizado por atraso no desempenho motor
grosso, anormalidades na marcha, hipertrofia da panturrilha, dificuldade de
se levantar da posi¢do deitada ou sentada e quedas frequentes. Os sinais da
doenca nao estdo presentes no nascimento, no entanto, ainda na primeira
infancia (=4 anos), os pacientes comegam a apresentar fraqueza muscular’ s).
Caracteriza-se clinicamente por sinais de fraqueza da musculatura proximal,
primeiro nos membros inferiores e seguidamente nos superiores.

A histéria natural da doenca se nao tratada, € de evolugdo com
incapacidade funcional grave e morte precoce no final da adolescéncia, com
complicagcdes cardiorrespiratorias. A escoliose € o problema ortopédico mais
comum encontrado na DMD, especialmente quando a crianga perde a
capacidade de andar.

Apesar dos avangos na compreensao e no manejo sintomatico e de
suporte da DMD, até o momento, ndo ha tratamento plenamente eficaz e
curativo. Existem recomendacgdes prioritarias quanto ao acompanhamento e
cuidado dos pacientes com DMD em cada fase da doenga. Os objetivos das
intervencdes multidisciplinares sao reduzir as incapacidades, prevenir as
complicagdes, prolongar a mobilidade / funcionalidade e melhorar a qualidade
de vida.

Os resultados das estratégias de tratamento sdo ainda muito limitados.
Ainda ndo existe uma terapia efetiva em bloquear ou reverter o processo da
distrofia muscular. Mesmo com intervengdes farmacologicas e de

reabilitacdo, o paciente evolui paulatinamente com piora da fraqueza
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muscular e com complicagdes cardiorrespiratérias e neuroldgicas.

No manejo sistémico da DMD, o unico tratamento farmacolégico efetivo
na reducao da velocidade de progressao da doenca e melhora da forgca e da
funcdo do musculo esquelético € o uso de glicocorticoides. “O Consenso
Brasileiro sobre Distrofia Muscular de Duchenne recomenda que a terapia
com corticosteroides seja iniciada, preferencialmente, na fase de platé dos
déficits motores, a partir dos 2 anos de idade”.(3)

“O uso de glicocorticoides também é responsavel por beneficios ndo
motores, principalmente na preservagédo da funcdo respiratoria, prevencao de
cardiomiopatia, melhora dos parédmetros de qualidade de vida e
prolongamento da propria vida. Todos os pacientes diagnosticados com DMD
devem receber prescrigdo de glicocorticoides (Nivel de evidéncia: 1A, Classe
de recomendacgéo: A).” ()

“O plano de primeira linha recomendado seria prednisona 0,75 mg/kg
ou prednisolona 0,75 mg/kg diariamente, seguido de prednisona ou
prednisolona em doses intermitentes (10 dias sim e 10 dias n&o), sendo a
alternativa o uso de deflazacorte 0,9—1 mg/Kg diariamente.” 1)

Uma vez iniciada a corticoterapia, recomenda-se consulta meédica
periddica para ajuste de dose, avaliagao de tolerancia, resposta e adesao,
vigilancia efeitos colaterais da corticoterapia a longo prazo, monitoramento e
integracao do trabalho dos diferentes especialistas envolvidos no cuidado.

Além da corticoterapia, sao feitas recomendacdes de suporte e
cuidados multidisciplinares coordenados para cada fase da doencga, divididas
nos dominios de manejo: ortopédico, psicossocial, cardiaco, respiratorio,
gastrointestinal/nutricional e da degluticdo/fala, cirurgico, diagnostico e de
reabilitagao.

“O tratamento sintomatico ainda inclui o uso de inibidores da enzima
conversora da angiotensina (ECA) com ou sem betabloqueadores para
cardiomiopatia; diuréticos e oxigénio para insuficiéncia cardiaca congestiva;
transplante cardiaco para pessoas com cardiomiopatia dilatada grave, ortese

e cirurgia para corregdo da escoliose; alem de outras intervengbes
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adequadas ao quadro clinico do paciente”. )

A avaliagdo e intervencdo motora iniciam-se com a suspeita do
diagndstico e devem ocorrer regularmente. A literatura é escassa em indicar
a frequéncia necessaria para as avaliacbes da resposta a intervencao
motora. Atualmente, tem-se por razoavel, que seja realizada uma a duas
vezes/ano, e ajustada sempre que necessario.

Imunizacdo com vacinagado contra agentes relacionados a infecgdes
respiratorias: pneumococo 10 ou 13v no primeiro ano de vida, pneumococo
23v anualmente a partir dos 2 anos de vida, anti-influenza a partir dos 6
meses de idade e apds, anualmente.

Devem também ser analisados na dieta, a ingesta energética, proteica,
de liquidos, calcio, vitamina D; monitorar niveis de vitaminas e minerais, e
suplementar se necessario. Monitorar de peso e altura, e se ha suspeita de
sub/desnutricdo e ingesta pobre, concentracdes seéricas de vitaminas podem
ser obtidas e suplementos s&o recomendados. As oOrteses também sao
habitualmente indicadas quando ocorre piora ndo responsiva as medidas
clinicas e/ou cirurgicas.

Abordagens para o tratamento especifico da DMD estdo sendo
estudadas. No entanto, ainda existem questbes importantes a serem
esclarecidas, especialmente no que diz respeito a eficacia e seguranca a
longo prazo.

Deflazacorte

E um glicocorticoide derivado metiloxazolinico da prednisona, com
propriedades anti-inflamatorias e imunossupressoras. A prednisona e a
prednisolona tém efeito anti-inflamatério e aumentam a forgca do musculo
esquelético, enquanto o deflazacorte atua também favorecendo a
regeneracao muscular a nivel esquelético. Os ensaios clinicos mostram que,
do ponto de vista de eficacia, o uso da terapia com prednisona, prednisolona
e deflazacorte em doses ajustadas, se equivalem.

O mecanismo preciso pelo qual os corticosteroides aumentam a forga

na DMD nao é conhecido, mas seus potenciais efeitos benéficos incluem a
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inibicdo da protedlise muscular, estimulacdo da proliferacdo de mioblastos e
estabilizagcdo das membranas de fibras musculares, aumento no reparo
miogénico efeito anti-inflamatério ou imunossupressor, redugdo das
concentragdes de calcio citosdlico, regulacéo positiva da utrofina e regulagao
diferencial de genes em fibras musculares.

A prednisona (comprimidos de 5 e 20 mg) e fosfato sodico de
prednisolona (solucéo oral de 1 e 3 mg/mL) estao disponiveis na rede publica
- SUS.

Coenzima Q10

A Coenzima Q10 (CoQ10) é encontrada em numerosas estruturas
celulares, incluindo o reticulo endoplasmatico, lisossomos, vesiculas e
mitocéndrias em todas as células do corpo humano. Porém, as maiores
concentragdes sao observadas nos tecidos do coragdo, figado, cérebro e
musculo esquelético.

A CoQ10 é considerada uma provitamina (benzoquinona lipossoluvel)
sintetizada endogenamente, também conhecida como ubidecarenona,
ubiquinona ou CoQ10. E um composto biologicamente ativo similar na
estrutura quimica as vitaminas K e E, opera como um importante cofator na
cadeia de transporte de elétrons mitocondrial.

Sua forma oxidada é chamada de ubiquinona e a reduzida de
ubiquinol, na forma reduzida € um agente antioxidante. Por isso, exerce uma
funcdo de prevencdo da oxidacdo de proteinas, lipidios e DNA. Seu papel
principal no mecanismo bioenergético mitocondrial e suas propriedades
antioxidantes constituem a base para suas aplicacdes clinicas.

A possibilidade de beneficios com a utilizacido da suplementacao oral
com CoQ10 vem sendo estudada no tratamento de algumas doencas,
desordens mitocondriais e neuromusculares, e disturbios
neurodegenerativas. Porém, até o momento os estudos realizados né&o
mostram evidéncias cientificas consistentes de que a suplementacdo com
CoQ10 seja imprescindivel no tratamento dessas doencgas, incluindo a DMD.

Nao existem relatorios da CONITEC avaliando o uso da ubidecarenona
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(Coenzima-Q10, CoQ10). N&o ha comparadores disponiveis
reconhecidamente efetivos e imprescindiveis no tratamento complementar da
DMD. A coenzima Q10 nao faz parte do rol de produtos disponibilizados pela
saude suplementar ou pelo SUS.

L-arginina + L-taurina

A arginina é um aminoacido ndo essencial, e em condic¢des fisiologicas
tém importante papel para a sintese proteica, € precursora na sintese de
ureia, ornitina, poliaminas e de 6xido nitrico. Sob trauma, estresse ou jejum
prolongado, a L-arginina torna-se um aminoacido essencial. A arginina é
precursora da creatina, a qual exerce uma funcao essencial no metabolismo
energético do musculo, nervos e testiculos.

‘A L-arginina é um produto da conversdo do Oxido nitrico sintase
(nNOS)e que tem como fungdo principal estimular o funcionamento da
mitocdndria por meio do aumento da concentragdo da Enzima Sirtuina
(SIRT1) e Co ativador do receptor de peroxissoma (PGC1 a). Nos pacientes
com DMD, a perda ou diminuicdo da distrofina altera essa cadeia de
converséo, impede ou reduz a produgdo da L-arginina muscular.” )

A taurina (acido-2 aminoetanosulfénico) € um [(-aminoacido
encontrado nos tecidos de mamiferos em concentracdes milimolar, devido a
sua baixa disponibilidade no plasma e fluidos extracelular, a taurina néo é
utilizada na sintese de proteina.

E um nutriente encontrado em alimentos como peixe, frango, peru,
carne vermelha e frutos do mar. Também é naturalmente produzida em
alguns tecidos do corpo humano, com destaque para o figado, sendo
importante para o funcionamento do sistema nervoso central, da imunidade,
da visdo e da fertilidade. A suplementagcdo da taurina tem sido estudada,
devido ao seu potencial como agente anti-inflamatério e antioxidante.

“A taurina ou acido 2-aminoetanossulfénico, € um aminoacido presente
nos musculos cardiacos e esquelético em altas concentragdes, participa das
funcgbes de contratilidade muscular mediada pelo transporte e modulagcéo de

calcio na miofibrila, age indiretamente na modulagdo do estresse oxidativo,
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na estabilizagdo de membrana, das proteinas quinase (PK) e proteinas
fosfatases (PP) nos cardiomiocitos, entre outras fungées metabdlicas.” )

Alguns suplementos nutricionais e nutracéuticos de interesse na DMD
sdo utilizados objetivando a preservagcdo da saude dssea, a redugao do
estresse oxidativo e da inflamac&o. Os potenciais beneficios e riscos do uso a
longo prazo desses suplementos em complemento a alimentagéo, a excegao
do calcio e da vitamina D, ainda estao sendo estudados.

Carbonato de calcio 625 mg

O tratamento medicamentoso padrdago na DMD ¢é o uso de
glicocorticoides, porém, o uso continuo desse medicamento desencadeia
efeitos colaterais, como ganho de peso, reducdo da mineralizagao éssea. O
calcio e a vitamina D sdo micronutrientes essenciais para a saude oOssea.
Além disso, com a progressdao da doenga esses pacientes apresentam
complicagdes nutricionais, como sobrepeso ou obesidade, desnutri¢ao,
obstipacao e refluxo. A DMD pode cursar também com desnutricdo associada
a diminuicdo da ingestdo alimentar, e culminar em deficiéncias nutricionais,
sendo as mais prevalentes nessa populacdo, a deficiéncia de calcio e
vitamina D.

O carbonato de calcio esta disponivel na rede publica, através do
componente basico de assisténcia farmacéutica, na apresentacao isolada de
comprimido de 1250 mg (500 mg de calcio).

Vitamina D

A vitamina D é um horménio obtido através da exposi¢ao solar,
alimentacao ou através de suplementacdo, uma das suas fungdes € auxiliar
na absorcdo do calcio. Esta disponivel na rede publica através do
componente basico, na apresentacdo em comprimidos na combinacado de
carbonato de calcio + colecalciferol (vitamina D3).

Maleato de enalapril

O diagnéstico e tratamento precoce da DMD e da cardiomiopatia sao

essenciais para melhorar a qualidade vida e maximizar a sobrevivéncia dos

pacientes. Tratamento tempestivo das complicacbes cardiacas deve ser

8/11

Nota Técnica N°: 3384/2023 NATJUS-TJMG Processo n°: 50003045720238130134 APV



# NatJus

Estadual

instituido. A opcdo de primeira linha para o tratamento farmacolégico da
afetagdo cardiaca € o uso de inibidores da enzima conversora de
angiotensina (IECA). Estudos recentes apoiam o emprego dos IECA, antes
mesmo do aparecimento de sinais de disfuncao ventricular, para retardar seu
inicio.

“Inibidores da enzima conversora de angiotensina (ECA): diminuem a
remodelagcdo cardiaca, evitando assim a perda de fungdo cardiaca. Estdo
indicados em todos os pacientes com DMD a partir dos 10 anos de idade” .(10)

O Maleato de enalapril € um medicamento que pertence ao grupo de
farmacos denominados inibidores da enzima conversora de angiotensina
(inibidores da ECA). Esta disponivel na rede publica através do componente
basico de assisténcia farmacéutica, somente na apresentacdo de
comprimidos de 05, 10 e 20 mg.

Albendazol

O albendazol esta disponivel na rede publica na apresentagcao de

suspensao oral 40 mg/mL e comprimido mastigavel de 400 mg.
Intervengdes multidisciplinares

Para realizar uma avaliacdo adequada de pacientes com DMD, deve-se
levar em consideragao o estagio da doenga em que esses pacientes estio.
Ainda ndo existe no SUS, Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas para o
tratamento / cuidado da Distrofia Muscular de Duchenne.

No caso concreto, as intervengdes multidisciplinares requeridas na
frequéncia e regularidade nas areas de: fisioterapia motora e respiratéria (02
sessdes semanais de 40 minutos), hidroterapia, terapia ocupacional e
fonoaudiologia (frequéncia semanal), estdo em conformidade com as
diretrizes / consensos atuais para o manejo / cuidados dos pacientes com
DMD, com o objetivo de preservacdo da funcionalidade, reducdo das

complicacdes e melhora da qualidade de vida.
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