RAQUITISMO E OSTEOMALACIA

Portaria SAS/SCTIE/MS N2 02 - 11/01/2022

Medicamento

CALCITRIOL

CID 10 E55.0; E55.9; E64.3; E83.3; M83.0; M83.1; M83.2; M83.3; M83.8
Apresentacao 0,25 mcg (capsula)
Inclusao Pacientes com diagnéstico clinico, laboratorial, radioldgico e, quando aplicavel,

genético, de raquitismo ou osteomaldcia, E adicionalmente critérios A ou B:

A) Criancas e adolescentes sem resposta a reposicdo com vitamina D2 ou D3 e
calcio, devido a raquitismo ou osteomaldcia:
- Dependente de vitamina D tipo | (déficit de sintese de 1,25-dihidroxivitamina D);
ou
- Dependente de vitamina D tipo Il (resisténcia a acdo da 1,25-dihidroxivitamina
D); ou
- Secundarios a hipofosfatemia dependente de FGF-23 nado hipercalcilrica; ou
- Secundarios a doencga hepatica; ou
- Secundarios a tumor produtor de FGF-23 (osteomaldcia induzida por tumor).

B) Adultos com raquitismo ou osteomalacia e com dor dssea ou fraturas que
nao se consolidam ou com hipofosfatemia secundaria a medicamentos.

Anexos Obrigatdrios

- 25-hidroxivitamina D, calcio, fosforo, fosfatase alcalina, PTH, ALT, AST, creatinina,
ureia, potdssio e gasometria venosa;

- Dosagem urindria de cdlcio e fosfato, clearance de creatinina, medida do pH
urinario, densidade urindria, avaliacdo da presenca de glicosuria e proteinuria;

- Raio-X de areas atingidas.

Administragao

Raquitismo:
¢ Dependéncia de vitamina D tipo I:

- Com peso menor que 10 kg: 0,01 mcg/kg/dia;

- Acima de 10 kg de peso e adultos: 0,02 mcg/kg/dia;

- Manutencgéo: 0,25 a 1 mcg/dia;

- Doses variaveis conforme critério médico.
* Resistente a vitamina D tipo II:

- 2 mcg/dia;

- Dose variavel conforme critério médico.

e Hipofosfatémico secunddrio ao excesso de FGF-23:

- 0,03 a 0,07 mcg/kg/dia.
Observacao: Em pacientes com doenca hepatica grave, na qual a sintese de
calcidiol esta comprometida, pode-se iniciar o calcitriol com doses de 0,01 a 0,02
mcg/kg por dia, com ajustes baseados na resposta clinica e laboratorial.

Prescricdo  Maxima
Mensal

372 cépsulas

Monitoramento

- Niveis séricos: calcio, fésforo, fosfatase alcalina e PTH, niveis urindrios de calcio e
fosforo (2 a 4 semanas apds o inicio do tratamento e apds 3 meses de
tratamento) - Raquitismo e osteomalacia carencial em terapia com vitamina D.

- Fosfatase alcalina - 6 a 12 meses apds inicio do tratamento.

- Criancgas e adolescentes - mensalmente nos primeiros trés meses apds inicio do
tratamento, com dosagem de niveis séricos de célcio, fosforo, fosfatase alcalina,
PTH e dosagem de niveis urinarios de cdlcio. Posteriormente, a cada trés ou seis
meses, de acordo com as condig¢des clinicas do paciente.

- Ultrassonografia de rins e vias urinarias a cada 12/24 meses.
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Monitoramento
(continuagao)

- Radiografias dos sitios esqueléticos com lesbes do raquitismo/osteomalécia:
primeiro més e trés meses apds o inicio do tratamento.

- Essas avaliacGes devem ser feitas em menos tempo naqueles pacientes em uso
de doses elevadas de calcitriol.

Exclusdo Intolerancia, hipersensibilidade ou contraindicacdo ao medicamento;

Raquitismo hipofosfatémico hipercalciurico.
Tempo de - Pacientes com raquitismo e osteomaldcia secundarios a deficiéncia de
Tratamento vitamina D: tratamento até a normalizacdo das alteragGes bioquimicas,

radioldgicas e a resolucdo dos sintomas. Apds esse periodo, dose de
manutencdo, ndo sendo mais necessdrias doses para reposicdo de
deficiéncia.

- Criangas: deve ser mantido até o término do crescimento;

- Adultos: indeterminado: A partir do desenvolvimento de manifestacdes
clinicas (sintomas de dor dssea ou fraturas que ndo consolidam) até
controle dos sintomas.

Deve ser reavaliado anualmente pelo especialista.

Medicamento

BUROSUMABE

CID E55.0; E55.9; E64.3; E83.3; M83.0; M83.1; M83.2; M83.3; M83.8
Apresentagao 10 mg/ml solugdo injetavel (frasco-ampola);
20 mg /ml solucdo injetavel (frasco- ampola);
30 mg /ml solucdo injetavel (frasco- ampola).
Inclusao Pacientes com diagndstico clinico, laboratorial, radiolégico de raquitismo ou

osteomaldcia E adicionalmente critérios A e B:
A) Diagndstico genético de HLX (hipofosfatemia ligada ao cromossomo X);
B) Idade entre um ano e 17 anos de idade (18 anos incompletos).

Anexos Obrigatdrios

- 25-hidroxivitamina D, cdlcio, fosforo, fosfatase alcalina, PTH, ALT, AST, creatinina,
ureia, potassio e gasometria venosa;

- Dosagem urindria de célcio e fosfato, clearance de creatinina, medida do pH
urindrio, densidade urinaria, avaliacdo da presenca de glicosuria e proteinuria;

- Raio-X de punhos e joelhos;

- Ultrassonografia de rins e vias urinarias;

- Diagnostico genético de HLX (sequenciamento do gene PHEX ou pela realizacdo
de um painel genético para raquitismo).

Administragao

- Pacientes com peso inferior a 10 kg:

Dose-inicial: 1 mg/kg de peso corporal, via subcutanea a cada 14 dias.

- Pacientes com peso superior a 10 kg:

Dose inicial: 0,8 mg/kg do peso corporal, a cada 14 dias (ajustando o valor para o
multiplo de 10 mais proximo).

- Pacientes em tratamento convencional com reposicdo de fosfato e calcitriol,
este deve ser interrompido sete a dez dias antes do inicio do Burosumabe, uma
vez que sdo terapias excludentes.

- Ndo é necessdrio que o paciente tenha passado por algum tratamento prévio
para iniciar o uso de Burosumabe pois, para este grupo especifico, seu uso é o
tratamento de primeira linha.

- Ndo é necessario que o paciente tenha passado por algum tratamento prévio
para iniciar o uso de Burosumabe pois, para este grupo especifico, seu uso é o
tratamento de primeira linha.

*Observagdo: Deve-se respeitar a posologia maxima de 90 mg por dose para
pacientes com mais de 56 kg de peso.
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Administragao
(continuagao)

- No caso de ndo se atingir a normalizagdo da fosfatemia, deve-se seguir o
cronograma de ajuste da dose descrito nos quadros para manter o fésforo sérico
dentro do intervalo de referéncia para a idade. Se o fosforo sérico estiver acima
do intervalo normal, suspender a proxima dose e reavaliar o nivel de fésforo
sérico no periodo de 4 semanas. O paciente precisa ter fésforo sérico abaixo do
intervalo normal para poder reiniciar o tratamento com Burosumabe.

Quadro 1. Orientacdo posoldgica para inicio da terapia e ajustes de dose com
Burosumabe para pacientes que pesam mais de 10kg.

Peso corporal Dose de inicio Primeiro Segundo
(kg) (mg) aumento de dose | aumento de dose
(mg) (mg)
10-14 10 15 20
15-18 10 20 30
19-31 20 30 40
32-43 30 40 60
44-56 40 60 80
57-68 50 70 90
69-80 60 90 90
81-93 70 90 90
94-105 80 90 90
106 ou maior 90 90 90

Quadro 2. Orientacdo posoldgica para reinicio da terapia com Burosumabe.

Dose anterior (mg) Dose de reinicio (mg)

10 5

15 10
20 10
30 10
40 20
50 20
60 30
70 30
80 40
90 40
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Prescricdo  Maxima

Mensal

27; 12; 9 frascos-ampolas.

Monitoramento

Protocolo de acompanhamento clinico, bioquimico e radiolégico do paciente em
terapia com Burosumabe:

Quadro 3. Protocolo de acompanhamento clinico, bioquimico e radioldgico do
paciente em terapia com Burosumabe.

Tempo de Avaliagao Avaliagao Avaliagao
tratamento metabdlica* radiolégica** antropomeétrica***
Basal X X X
15 dias X
1 més X X
2 meses X
3 meses X X
6 meses X X X
12 meses X X X
18 meses X X
apos semestral a cada ano semestral

*Avaliagdo metabdlica: sérica (Ca, P, Fosfatase alcalina, PTH, Cr;
1,25(0OH)2Vitamina D); urinaria (Ca, P, Cr); calculo da TmP/GFR).

**Avaliacdo radioldgica: radiografia de punhos, joelhos; ultrassonografia de rins e
vias urindrias.

***Avaliacdo - antropométrica: = peso,  comprimento/estatura,  distancia
intercondilar, distancia intermaleolar.

REAVALIACAO CENTRAL: Encaminhar para reavaliagio central da DIAF os
exames laboratoriais e ' radioldgicos atualizados (informados nos anexos
obrigatdrios) depois de 6 a 12 meses no primeiro ano, apos 1 reavaliagdo anual.

Exclusao - Intolerancia, hipersensibilidade ou contraindicagdo ao medicamento;

- Pacientes sem resposta terapéutica ou que manifestem algum evento adverso

grave ao iniciar o-tratamento com este medicamento;

- Pacientes com insuficiéncia renal grave ou doenga renal em estagio terminal.
Tempo de | - Em caso de pacientes pediatricos nos quais o fechamento epifisario ainda nao
Tratamento ocorreu, orienta-se uma avaliacdo cuidadosa para se definir quanto a suspensao

ou manutencdo do tratamento com Burosumabe.

- Pacientes adolescentes em uso do medicamento e que tenham completado 18
anos podem continuar o tratamento com Burosumabe, desde que apresentem
beneficio clinico.

- Também se orienta uma avaliacdo quanto a suspensao de Burosumabe se vier a
ocorrer alguma das seguintes situagdes: hiperparatireoidismo, nefrocalcinose,
fratura ou pseudofratura.
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Tempo de - Pode ser necessaria a interrup¢do ou reducdo da dose do Burosumabe com base
Tratamento nos niveis séricos de fosforo ou em caso de falha no tratamento. Nestes casos, os
(continuagao) pacientes voltam a fazer o uso do tratamento convencional com reposicdo de
Fosfato e Calcitriol.

- Se o Fésforo sérico estiver acima do intervalo normal, deve-se suspender a
préxima dose e reavaliar o nivel de fésforo sérico no periodo de quatro semanas.
O paciente precisa ter atingido o fésforo sérico abaixo do intervalo normal para
poder reiniciar o tratamento com Burosumabe.

Validade dos Exames | - 25-hidroxivitamina D, calcio, fosforo, fosfatase alcalina, PTH, ALT, AST, creatinina,
ureia, potdssio e gasometria venosa;

- Dosagem urindria de célcio e fosfato, clearance de creatinina, medida do pH
urindrio, densidade urinaria, avaliacdo da presenca de glicosuria e proteinuria: 6
meses;

- Raio-X: 12 meses;

- Ultrassonografia de rins e vias urinarias: 12 meses;

- Exame genético: validade indeterminada.

Especialidade Médica | Novas Solicitagoes e Adequagoes Endocrinologista.

Renovacoes Sem Alteracoes Ndo requer especialidade médica.

IMPORTANTE:

Para meses em que ha necessidade de dispensagdo de 3 aplicagdes do Burosumabe, deverd ser encaminhada para
avaliacdo central a Declaragdo de Aplicagdo de Medicamentos Bioldgicos do CEAF, completamente preenchida,
datada e assinada pelo paciente ou responsavel, constando a data da ultima e a data da préxima aplicagao do
medicamento solicitado.

CID 10:

E55.0 Raquitismo ativo

E55.9 Deficiéncia ndo especificada de vitamina D
E64.3 Sequelas do raquitismo

E83.3 Disturbios do metabolismo do fésforo

M83.0* Osteomalacia puerperal

M83.1 Osteomaldcia senil

M83.2 Osteomaldcia do adulto devidaa ma-absor¢do
M83.3 Osteomaldcia do adulto devido a desnutricdo
M83.8 Outra osteomalacia do adulto

* CID-10 devera ser cadastrado apenas para pessoas do sexo feminino.
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