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NOTA TECNICA
IDENTIFICACAO DA REQUISICAO

SOLICITANTE: MM. Juiz de Direito Dr. Diego Duarte Bertoldi
PROCESSO N°.: 50004801220198130543

SECRETARIA: Vara Unica

COMARCA: Resplendor

| - DADOS COMPLEMENTARES A REQUISICAO:

REQUERENTE: E. V. M. M. M.

IDADE: 08 anos

PEDIDO DA ACAO: Medicamento Calcitriol 0,25mcg e pastilha de fosforo 125

mg, fosfato monobasico de sodio monoidrato 400mg, fosfato monobasico de
potéssio anidro 155mg

DOENCA(S) INFORMADA(S) — (CIDs): E 55.0

FINALIDADE / INDICACAOQ: Raquitismo

REGISTRO NO CONSELHO PROFISSIONAL: CRM 17.810

NUMERO DA SOLICITAGCAO: 2019.0001253

Il = PERGUNTAS DO JUiZO: Requisito elaboracdo de nota técnica especifica

acerca do tratamento de raquitismo hipofosfatémico familiar, com significativo
comprometimento de estatura, dores e deformidades angulares em membros
inferiores e alteracdo de marcha com o uso dos medicamentos CALCITRIOL
0,25 mcg (uso de 12 em 12 horas) e FORMULA com fosforo 125mg (cinco vezes
ao dia), esclarecendo, ainda, se h& tratamento alternativo para a moléstia
noticiada ou outro medicamento fornecido pelo SUS que sirva ao tratamento.
Il - CONSIDERACOES SOBRE O CASO:

Conforme documentos médicos datados de 22/02/2019 e 25/03/2019, trata-

se de EVMMM, 8 anos, com histérico de prematuridade e hemorragia peri-

ventricular neonatal, que determinou leves repercussdes neurologicas, mas sem
comprometimento funcional significativo. Apresenta diagnostico de raquitismo
hipofosfatémico, demonstrando por alteracdes radiolégicas e laboratériais,
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assim como caries dentarias multiplas e comprometimento de sua estatura.
Em acompanhamento odontoldégico e pediatrico na Rede Sarah de
Hospitais de Reabilitacdo. Cursa com dores e deformidades angulares em
membros inferiores, assim como alteracdo de marcha. Ja fez uso de
colecalciferol sem boa resposta. Em tratamento com CALCITRIOL 0,25 mcg
de 12 em 12 horas e FORMULA com fésforo 125mg cinco vezes ao dia, com
resposta adequada e aumento de sua estatura. Necessita do uso desses
medicamentos, que s6 podem ser comprados de forma manipulada pois
ndo se encontram nas farmacias, de modo continuo até a idade de 18 anos.

O raquitismo é uma doenca caracterizada pelo defeito de mineralizacéo
do osso, mais especificamente das cartilagens de crescimento na crianga e
se apresenta com retardo no crescimento e deformidades esqueléticas.
Pode ser classificado em hipocalcémico ou hipofosfatémico. Esses dois
subtipos apresentam etiopatogenia e caracteristicas clinicas e laboratoriais
diferentes. No entanto, em ambos ha hipofosfatemia. As causas mais comuns
de raquitismo hipocalcémico séo a deficiéncia de vitamina D ou resisténcia a sua
acao. O raquitismo hipofosfatémico é mais comumente causado por perda
renal de fosfato, ao nivel dos tubulos renais secundaramente ao excesso
de horménio da paratireoide (PTH) ou nédo. Nos casos hereditarios, diversas
doencas ja foram descritas como causadoras do raquitismo hipofosfatémico,
podendo cursar com um aumento da atividade do fator de crescimento do
fibroblasto 23 (raquitismo hipofosfatémico ligado ao cromossomo X, raquitismo
hipofosfatémico autossébmico dominante e raquitismo hipofosfatémico
autossdmico recessivo) ou com defeitos nos canais de reabsorcdo de fésforo
dependente de sédio (raquitismo hipofosfatémico com hipercalciaria hereditario).
Dessas, a mais comum €é o raquitismo hipofosfatémico ligado ao cromossomo X.
Essa alteracdo pode ocorrer como parte da sindrome de Fanconi, na qual ha
defeito tubular proximal, tendo o mieloma mdultiplo como causa mais comum em

adultos. Outra causa séo as tubulopatias perdedoras de fosforo primarias,
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gue podem ser herdadas ou adquiridas. As causas de raquitismo também
podem ser divididas em carenciais (que compreendem a exposicdo solar
inadequada ou a ingestdo inadequada de vitamina D, calcio ou fésforo),
dependentes de vitamina D (sendo o tipo | secundario a um defeito genético que
diminui a hidroxilagéo renal da vitamina D e o tipo Il secundario a um defeito
genético no receptor de vitamina D) e resistentes a vitamina D (decorrentes de
perda renal de fosfato).

O raquitismo pode apresentar-se como baixa estatura ou diminuicao da
velocidade de crescimento. Além disso, tem como caracteristica a
presenca de deformidades esqueléticas que mais comumente atingem as
partes do esqueleto com o crescimento mais rapido: antebraco distal,
joelhos e juncdes costocondrais. Os sinais tipicos de raquitismo em geral sédo
encontrados em quadros mais avancados e incluem atraso no fechamento
das fontanelas; craniotabes; rosario raquitico, isto €&, aumento das
articulacbes costocondrais; sulcos de Harrison, que sédo causados pela
tracdo dos musculos diafragméticos nas costelas; aumento do punho e
curvatura distal no radio e ulna; curvatura progressiva do fémur e da tibia.
Essas alteracOes dependem da idade, sendo mais comuns as alteracfes em
membros inferiores em criancas que ja iniciaram a deambular. Outras alterac6es
encontradas no raquitismo sdo mais especificas de algumas das suas causas.
Nos pacientes com raquitismo hipocalcémico, pode ser encontrada hipoplasia do
esmalte dentario, convulsdes neonatais, diminuicdo do tdnus muscular e
aumento de infeccbes. No raquitismo hipofosfatémico, ocorrem mais
comumente abscessos dentarios. Os pacientes com raquitismo geralmente
apresentam hipofosfatemia, porém o nivel sérico de calcio € normal nos
pacientes com raquitismo hipofosfatémico. Ja nos pacientes com raquitismo
hipocalcémico, o calcio sérico é baixo ou préximo ao limite inferior do normal. Os
niveis séricos do PTH tende a estar elevados no raquitismo hipocalcémico e

normal no hipofosfatémico.
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Em geral, exames laboratoriais e radioldgicos relevantes sé&o
importantes para o diagnéstico. Dos exames laboratoriais tem dosagem
sérica de célcio, fosforo, PTH, 25-hidroxivitamina D e fosfatase alcalina, no
soro, excrecdo urinaria de fésforo e calcio, que para o diagnoéstico pelo
menos um deles deve estar alterado. Também tem relevancia a dosagem de
creatinina seérica, presséao parcial de CO2 e enzimas hepaticas, para excluséo de
doenca renal ou hepatica como causas do raquitismo. As alteracdes
radiolégicas sdo mais bem visualizadas nas placas de crescimento dos
0SS0S com crescimento rapido, isto é, na ulna distal e nas metafises dos
joelhos. Os sinais iniciais sdo o alargamento das epifises 6sseas e a perda da
definicdo da zona entre a epifise e a metafise. Com a progressao da doenca
podem aparecer outros sinais como escavagoes, cistos e desorganizacao da
placa de crescimento. Outras alteracdes sdo diminuicdo do padrao trabecular,
osteopenia e corticais finas. Em quadros graves, podem ser encontradas
fraturas patolégicas e pseudofraturas de Looser, que sdo linhas radioluscentes,
de 2-5 mm de largura, com bordas escleréticas, bilaterais e perpendiculares a
margem cortical do 0sso.

O tratamento depende do tipo de raquitismo mas é consenso gque
pacientes com diagndstico de raquitismo ou osteomalacia secundarios a
deficiéncia de vitamina D e calcio de etiologia carencial devem ser tratados
com vitamina D e calcio. Pacientes com raquitismo hipofosfatémico
hipercalciturico devem receber somente fésforo, enquanto que nos casos de
raquitismo associado a neoplasias, o tratamento € o da doenca basica. Somente
0s pacientes com etiologia carencial e com alguma das situacfes citadas nos
critérios de inclusdo é que deverao receber calcitriol.

O Projeto Diretrizes da Associacdo Médica Brasileira e Conselho Federal de
Medicina preconiza o tratamento de criancas e adolescentes com raquitismo
hipofostatémico secundario a perdas renais com a reposicdo de fésforo

elementar e calcitriol. O fosforo elementar deve ser utilizado na dose de 30-
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60mg/kg/dia, administrado 4 a 6 vezes ao dia, de acordo com a aderéncia
ao esquema terapéutico. Deve-se utilizar inicialmente dose de 30mg/kg/dia,
com aumento gradativo. O fosforo administrado na forma de comprimido é
absorvido mais lentamente do que a forma de solucao. Este aspecto, aliado
ao fato de que a forma liquida possui maior quantidade de sddio, favorece a
reposicdo do fésforo na forma de comprimido. A reposicéo de fésforo pode
levar a efeitos colaterais transitorios, como dor abdominal e diarréia
osmoética. O calcitriol deve ser utilizado na dose de 30-70mg/kg/dia em uma
ou duas doses. O tratamento descrito deve ser mantido até a plena
maturacao da placa epifisaria e consegiiente cessacao do crescimento.

No Sistema Unico de Salude (SUS) o Protocolo Clinico e Diretrizes
Terapéuticas (PCDT) do raquitismo e Osteomalacia prevé o tratamento do
raquitismo por deficiéncia de vitamina D com a suplementacdo dessa
vitamina e do calcio. Além disso, a exposicdo solar adequada deve ser
orientadas. O uso de calcitriol e fosfato tem indicacdes especificas. A
suplementacéo de vitamina D esta recomendada para criancas a partir de 1-
2 meses de vida até a adolescéncia (400 Ul por dia) para prevencdo da
deficiéncia vitaminica. E importante que a dose de vitamina D seja prescrita de
acordo com a apresentacéo de cada um desses representantes, pois pode haver
grandes variacOes entre eles. O tratamento deve ser feito com as doses
conforme a idade da crianca. No raquitismo por deficiéncia de vitamina D, a
recomendacao atual é: 1.000 Ul por dia, para criancas menores de 1 ano; 1.000
a 5.000 Ul por dia para criancas de 1 a 12 meses, e criangas com mais de um
ano 5.000 Ul por dia. Esses pacientes também devem receber dose adequada
de calcio de 30 a 75 mg/kg/dia em calcio elemento. Em relagdo as preparacoes
combinadas com calcio e vitamina, deve-se ter cuidado para evitar doses
excessivas de calcio e vitamina A. Existem diversas preparacdes de calcio
combinadas a Vitamina D disponiveis no Brasil com diferentes sais de calcio, via

de administracdo e dose de calcio elemento sendo comprimidos de: carbonato
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de célcio de 1.250mg; carbonato de célcio + colecalciferol de 500mg + 200UlI;
carbonato de calcio + colecalciferol de 500mg + 400Ul; carbonato de calcio +
colecalciferol ou fosfato de célcio tribasico e colecalciferol de 600mg + 400UlI.

O Calcitriol esta disponivel no SUS na apresentacdo de capsula de
0,25mcg. As doses recomendadas de inicio de uso e de manutencéao
podem variar de acordo com a gravidade da doenca e a resposta ao
tratamento. No raquitismo dependente de vitamina D do tipo | é usado na dose
de 0,01mcg/kg dia para criangcas com peso menor que 10 kg e 0,02mcg/kg para
crianca acima desse peso e adultos. Essa dose é mantida até resolucédo das
lesBes dsseas, e apos € prescrita dose de manutencdo que varia de 0,25mcg a
1mcg/dia. Pacientes com raquitismo dependente de vitamina D do tipo Il devem
ser tratados inicialmente com 2mcg de calcitriol e 1.000mg de célcio
elemento/dia. As doses devem ser individualizadas nesses pacientes conforme a
resposta clinica e laboratorial. Nos casos de raquitismo hipofosfatémico
secundario a perda tubular de fosforo, a dose recomendada de calcitriol é
de 0,03 a 0,07/mcg/kg/dia, em uma ou duas doses. Os pacientes com
raguitismo hipofosfatémico hereditario com hipercalciaria ndo devem
receber calcitriol, pois apresentam niveis elevados de 1,25-
dihidroxivitamina D. A dose de fosforo recomendada para o tratamento de
formas de raquitismo com perda urinaria de fésforo é de 30 a 60mg/kg/dia.
Deve-se iniciar com doses mais baixas e promover um aumento gradativo. O
fésforo deve ser administrado de quatro a seis vezes por dia para pacientes
com a forma de raquitismo mencionada acima, com intervalo entre a
administracdo do medicamento e a ingestdo de leite. Inexistem preparacdes
comerciais de fosforo no Brasil, sendo que a administracdo desse
elemento é feita com o uso de solucdes fosfatadas, descritas a seguir:

- Solugcdo Fosfatada (15mg de fésforo elementar/mL de solug&o) que

contem: Fosfato de sédio monobasico 11,559, Fosfato de sédio dibasico (anidro)
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55,69, xarope simples 300ml, solucdo conservante 10ml, esséncia 1ml e agua
destilada 1.000ml.

- Formula de comprimido de fosforo (1 cp= 250mg de fésforo elementar)
gue contém: fosfato de sodio monobasico 130mg, fosfato de sodio dibasico

(anidro) 852mg, fosfato de potassio monobasico 155mg, excipiente gsp 1cp.

Concluséo: o caso em tela trata-se de criangca de 8 anos, com raquitismo
hipofosfatémico, demonstrando por alteracdes radioldgicas e laboratoriais,
assim como caries dentarias maultiplas e comprometimento de sua
estatura. Em acompanhamento odontoldégico e pediatrico na Rede
Sarah de Hospitais de Reabilitacdo. Em tratamento com calcitriol 0,25
mcg de 12 em 12 horas e formula com fésforo 125mg cinco vezes ao
dia, com resposta adequada. Necessita do uso desses medicamentos,
gue sO podem ser comprados de forma manipulada pois néo se
encontram nas farmacias, de modo continuo até aidade de 18 anos.

O raquitismo € uma doenca -caracterizada pelo defeito de
mineralizacdo do 0sso, mais especificamente das cartilagens de
crescimento na crianga e se apresenta com retardo no crescimento e
deformidades esqueléticas. Pode apresentar-se como baixa estatura ou
diminuicdo da velocidade de crescimento e deformidades dsseas.

O tratamento depende do tipo de raquitismo mas é consenso 0
tratamento com vitamina D e calcio. Pacientes com raquitismo
hipofosfatémico hipercalciurico devem receber somente fosforo.

No SUS o PCDT do raquitismo e Osteomalacia prevé o
tratamento com a suplementacéo de vitamina D e calcio. Além disso, a
exposicao solar adequada deve ser orientadas. O uso de calcitriol e
fosfato tem indicacbes especificas, no raquitismo hipofostatémico. O
Calcitriol esta disponivel no SUS na apresentacdo de capsula de

0,25mcg. As doses recomendadas de inicio de uso e de manutencédo
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podem variar de acordo com a gravidade da doenca e a resposta ao
tratamento. Nos casos de raquitismo hipofosfatémico secundéario a
perda tubular de fésforo, a dose recomendada de calcitriol € de 0,03 a
0,07mcg/kg/dia, em uma ou duas doses. A dose recomendada de
fosforo € de 30 a 60mg/kg/dia em 4 a 6 tomadas dia. Inexistem
preparacfes comerciais de fésforo no Brasil, sendo que a administracao
desse elemento é feita com o uso de soluc¢des fosfatadas de 15mg de
fosforo elementar/mL, ou formula de comprimido de féosforo contendo

250mg de fésforo elementar, que sao disponibilizadas pelo SUS.
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