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SOLICITAGAO/ CASO CLINICO

De: Belo Horizonte - JESP Consumo - 4a.
Secretaria<jconsumo4secretaria@timgq.jus.br>
Data: 23 de julho de 2015 10:56

Assunto: Solicita notas técnicas sobre o caso

Para: Nats Saude <natssaude@gmail.com>

Bom dia Equipe Nats!

Por ordem do MM. Juiz de Direito Sérgio Castro da Cunha Peixoto, solicito uma
nota técnica do caso solicitado no autos 9048912.38.2015.813.0024 que
ERIKA BRANDAO MARCOS FRANCO move em face de UNIMED BELO
HORIZONTE - COOPERATIVA DE TRABALHO MEDICO LTDA, conforme

documentos anexos. Gentileza confirmar o recebimento deste.

Atenciosamente,

Regina Aparecida Melo Oliveira Pires Escriva Judicial

42 Unidade Jurisdicional Civel - Belo Horizonte




Relatorio Médico

Trata-se de paciente portadora sintomatica da patologia classificada sob CID M85.9, displasia fibrosa ¢ssea
poliostdtica, desde 11/05/2015, diagnéstico firmado por imunohistoquimica de cirurgia realizada para
ressecgao de tumor na segunda vértebra toracica. Trata-se de doenca relacionada ao remodelamento 6sseo,
e como outras doengas do género, a evidéncia maior na literatura é de tratamento com bisfosfonatos
endovenosos, notadamente &cido Zoledrénico. E uma patologia rara e por isso os estudos disponiveis sdo de
apenas relatos e séries de casos. Varias desses estudos mostraram melhora dos sintomas e das lesoes
Osseas com 0 uso do bisfosfonato EV.

No momento a pacien_te apresenta diversas lesdes Osseas, em franca atividade, determinando sintomas de
dor importante, inclusive com a necessidade de uso de metadona 10mg TID, gabapentina, amitriptilina. Trata-
se de tratamento de primeira linha, em paciente nunca antes tratada para essa doenga.

Meu planejamento terapéutico é aplicar doses mensais de Zometa (acido zoledrénico), inicialmente por 3
meses, e acompanhar evolugao clinica e alteragdes do padrao cintilogréfico e toxicidades, e depois entdo
reprogramar o tratamento.

Portanto, solicito liberagéo de Acido Zoledrdnico na dose de 4mg EV a cada 28 dias, por 3 meses.

09/07/2015

Segundo os documentos anexados, trata-se de paciente do sexo feminino, de
31 anos de idade, com diagndstico de displasia fibrosa poliostotica manifestada
com dores 6sseas, sem melhora com o uso de medicagdes para dor. Médico
assistente solicita ZOMETA® (acido zoledrénico), medicagdo de uso
endovenoso, na dose de 4 mg, a cada 28 dias, durante trés meses.

SOBRE A DOENCA E SEU TRATAMENTO

A displasia fibrosa € uma doenca 6ssea metabdlica rara, caracterizada pela
proliferacdo focal de tecido fibroso na medula 6ssea e alteracdo na
diferenciacdo da célula éssea que forma o osso, o osteoblasto.? Isso leva a
formagdo de um osso alterado, fragil, que pode deformar e/ou quebrar. Na
maioria dos casos, afeta apenas um o0sso, mais comumente o cranio ou um
osso longo, como da perna e brago. Esse tipo denomina-se monostotico e
ocorre usualmente em adolescentes e adultos jovens. O outro tipo,
denominado poliostético, afeta mais de um osso e tipicamente leva a sintomas
nas pessoas afetadas antes dos dez anos de idade. Entretanto, ha pessoas
que nao apresentam sintomas da doenca. Ja, outras podem ter associada
anormalidades na producdao de horménios, levando a puberdade precoce,
problemas na glandula tireoide e manchas acastanhadas na pele. Denomina-se
Sindrome de McCune- Albright a displasia fibrosa acompanhada de
anormalidade da producdao de horménios e a manchas na pele. Esses casos
s&o ainda mais raros do que a displasia fibrosa isolada.(1)

A displasia fibrosa estd associada a uma mutacdo genética adquirida, que
ocorre apds a concepgao, nos estagios iniciais do desenvolvimento fetal, o que
significa que n&o foi herdada dos pais e ndo sera transmitida aos filhos.(1)

® 0 0sso humano estd em constante remodelamento. Nesse processo, ha duas células que
desempenham papéis antagonicos: o osteoblasto, que forma osso, e o osteoclasto, que absorve o osso.
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Nao ha um tratamento curativo para a displasia fibrosa. Quando a doenca é
assintomatica, descoberta de maneira incidental, por exemplo, por meio de um
RX feito por outro motivo, o risco de desenvolvimento de deformidade e fratura
O0ssea € baixo, ndo sendo necessario tratamento, apenas um monitoramento
por meio de RXs periddicos. Quando ha deformidade, lesdo Ossea
comprimindo um nervo, fratura, diferengca entre o comprimento das pernas,
pode ser necessaria a realizagdo de cirurgia. Em caso de dor, o uso de
medicamentos da classe bifosfonatos pode ser utilizado, apesar das
evidéncias cientificas para o seu uso serem frageis.” (1)

Os bifosfonatos sdo uma classe de drogas que inibem a reabsorgéo éssea pela
célula osteoclasto, prevenindo a perda de massa Ossea. Sdo comumente
usados para tratar a osteoporose. No Brasil, os bifosfonatos disponiveis sao
alendronato, risedronato e ibandronato, que sdo de uso oral, sendo os dois
primeiros fornecidos pelo SUS para o tratamento da osteoporose, e o
pamidronato e o acido zoledrdnico, de uso endovenoso.

No caso do tratamento da displasia fibrosa, ha estudos de séries de casos,
sobretudo, com o pamidronato(2,3)(4,5)(6). Nao ha nenhum estudo de
qualidade adequada comparando a eficacia dos bifosfonatos no tratamento da
displasia fibrosa. H4& um estudo randomizado controlado comparando o
alendronato com o placebo no tratamento da displasia fibrosa em 40 pacientes
com o tipo poliostético da doenga (24 adultos e 16 criangas). Esse estudo néo
mostrou diferenga entre o placebo e o alendronato na melhora da dor dos
pacientes.(7)

SOBRE O MEDICAMENTO ZOMETA®(8)

*  Nome completo: ZOMETA®

* Principio Ativo: acido zoledrénico

* Fabricante: Novartis

* Apresentagao: Zometa® 4 mg/ 5mL — embalagem contendo 1 frasco-
ampola de 5 mL de solugédo injetavel concentrada para infusao.
Zometa® 4 mg/5mL + Solugéo Fisiolégica - embalagem contendo 1
frasco-ampola de 5 mL de solugéo injetavel concentrada para infuséo
+ 1 bolsa Mini-Bag Viaflex® Plus de 100 mL com cloreto de sddio a
0,9%. Zometa® 4mg/100 mL - embalagem contendo 1 frasco de 100
mL de solugao para infusao “pronta para o uso”

MECANISMO DE ACAO: O éacido zoledrdnico € um farmaco altamente potente
pertencente a classe de medicamentos Dbisfosfonatos que atuam
especificamente no osso. E um dos mais potentes inibidores da reabsorcéo
Ossea osteoclastica conhecida até o momento. A acdo seletiva dos
bisfosfonatos no osso é baseada na sua elevada afinidade por o0sso

b a: e ~ . ;. . . . s . . .
Significa que ndo ha estudos clinicos com metodologia adequada para avaliar a eficacia e toxicidade
dessa medicagdo na displasia fibrosa
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atividade osteoclastica é ainda desconhecido. Nos estudos de longo prazo em
animais, o0 4acido zoledrénico inibe a reabsorcdo Ossea sem afetar
adversamente a formacgao, mineralizagdo ou propriedades mecanicas do 0sso.

INDICACOES DE BULA:

* Hipercalcemia induzida por tumor

* Prevencdo de eventos relacionados ao esqueleto (como fraturas
patolégicas, compressdo medular, radioterapia e cirurgia ortopédica ou
hipercalcemia induzida por tumor) em pacientes com cancer metastatico
NoO 0SSO.

* Prevencdo da perda éssea decorrente do tratamento antineoplasico a
base de horménios em pacientes com cancer de prostata ou cancer de
mama.

SOBRE O MEDICAMENTO ZOMETA® NO TRATAMENTO DA DISPLASIA
FIBROSA

Nao ha nenhum estudo clinico avaliando o Zometa no tratamento da displasia
fibrosa. Ha apenas poucos relatos de casos (9-12).

AVALIACAO DA SOLICITACAO

Trata-se de paciente com doenga rara com indicacdo de tratamento pela
presenga de sintomatologia dolorosa. Devido a raridade da doenga, ndo ha
estudos de boa qualidade avaliando o tratamento dessa doen¢a. Recomenda-
se, baseando-se em estudos de baixa qualidade de evidencia o uso dos
bifosfonatos. Entretanto, o Unico estudo randomizado controlado, que
comparou o bifosfonato oral alendronato com placebo, ndo mostrou diferenca
entre os dois em termos de melhora da dor dos pacientes. Nao ha estudos de
boa qualidade avaliando os bifosfonatos venosos: &acido zoledrénico e
pamidronato. Entretanto, a experiéncia € maior com o pamidronato: ha mais
estudos com essa droga e seguimento mais em longo prazo dos pacientes que
a usaram.

CONCLUSAO

A paciente apresenta doencga rara com indicagao de tratamento. O tratamento
disponivel ndo foi muito bem estudado; tém sido realizado com maior
frequéncia com a medicacdo pamidronato. O uso do acido zoledrénico
(ZOMETA) é mais recente e bem menos frequente na literatura. Ao contrario do
que afirma o médico assistente no seu relatorio, a evidéncia maior na literatura
€ com o pamidronato, e ndo com o acido zoledrdnico.



Assim, o NATS considera que as evidéncias para a utilizacdo do acido
zoledrdnico no tratamento da displasia fibrosa sdo escassas e muito frageis e
nao recomenda o uso dessa medicagao.
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