MUCOPOLISSACARIDOSE TIPO IV A (MPS IV A)

Portaria Conjunta SAS/SCTIE/MS n° 19 — 04/12/2019

Medicamento ALFAELOSULFASE

CiD10 E76.2

Apresentagao 1 mg/mL solugdo injetavel (frasco ampola 5 mL)
Inclusao Pacientes que apresentem:

- Pelo menos um dos seguintes sinais e sintomas:

e baixa estatura desproporcionada (tronco curto);

e estudo radiolégico sugestivo de displasia  espondiloepifisaria,
pseudoacondroplasia, displasia epifisdria multipla, doenca de Legg Calvé-
Perthers bilateral;

e alteragbes articulares bilaterais (frouxiddo, rigidez, dor, contraturas,
subluxacdo);
opacificacdo bilateral de cérnea;
aumento de queratan sulfato (QS) na urina; OU
irmao de qualquer sexo com MPS IV A.

E

- Diagndstico de MPS IV A confirmado de acordo com um dos critérios abaixo:

e atividade da N-acetilgalactosamina-6-sulfatase (GALNS) < 10% do limite
inferior dos valores de referéncia em fibroblastos ou leucdcitos E atividade
de pelo menos uma outra sulfatase (arilsulfatase A, arilsulfatase B, heparan
N-sulfatase ou iduronato-sulfatase) avaliada na_mesma amostra e pelo
mesmo método, apresentando valores normais; OU

e atividade da N-acetilgalactosamina-6-sulfatase (GALNS) < 10% do limite
inferior dos valores de referéncia em papel-filtro, fibroblastos ou leucécitos
E presenca de mutagles patogénicas em homozigose ou heterozigose
composta no gene GALNS.

Os pacientes que ja estiverem em uso de elosulfase alfa quando da publicagao
deste PCDT deverao ser reavaliados para verificagdo dos critérios de inclusao. Caso
nao preencham os critérios, a reposicio da enzima deve ser imediatamente
suspensa.

Anexos Obrigatorios

- Exames laboratoriais:
e atividade da enzima GALNS; E
e atividade de pelo-menos uma outra sulfatase (arilsulfatase A, arilsulfatase
B, heparan N-sulfatase ou iduronato-sulfatase); OU
e exame genético do gene GALNS.
- Relato médico com descricdo dos sinais e sintomas apresentados pelo paciente
(pode estar descrito no campo 11 do LME desde que legivel).

Administragao

A dose recomendada para a elosulfase alfa é de 2 mg/kg de peso corporal,
administrada uma vez por semana por infusdo intravenosa, devendo ser infundida
ao longo de 4 horas e em ambiente hospitalar.

e Pacientes com 20 kg ou menos: devem receber um volume total de 100 ml,
devendo a velocidade de infusdo inicial ser de 3 mL/h, podendo ser
aumentada, conforme a tolerancia, a cada 15 minutos: primeiro, aumentar
a velocidade para 6 mL/h, depois, a cada 15 minutos, em incrementos de 6
mL/h até a velocidade maxima de 36 mL/h ser atingida;
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Administragao
(continuagdo)

e Pacientes com mais de 20 kg: devem receber um volume total de 250 mL.,
devendo a velocidade de infusdo inicial ser de 6 mL/h, podendo ser
aumentada, conforme tolerancia, a cada 15 minutos: primeiro, aumentar a
velocidade para 12 mL/h, depois, a cada 15 minutos, em incrementos de 12
mL/h até a velocidade maxima de 72 mL/h ser atingida.

OBSERVAGAO: O uso de anti-histaminico, associado ou ndo a antipirético, é recomendado
de 30 a 60 minutos antes do inicio da infusdo.

Prescricao Maxima
Mensal

200 frascos ampola

Critérios de
Interrupgao

- Pacientes que desenvolverem condicao irreversivel que impligue em morte
iminente, cujo progndstico ndo se alterara devido ao uso da terapia de reposicdo
enzimatica, como resultado da MPS IV A ou de outra doenca associada, em acordo
entre mais de um especialista;

- Pacientes que ndo apresentarem pelo menos 50% de adesdo ao numero de
infusGes previstas em um ano, ao numero de consultas previstas em um ano ou ao
numero de avaliagbes previstas em um ano com o médico responsavel pelo
seguimento do paciente, desde que previamente inseridos, sem sucesso, em
programa especifico para melhora de adesdo, ou seja, pacientes que, mesmo apds
0 programa, ndo comparecerem a pelo menos 50% do numero de infusdes,
consultas ou avaliagdes previstas em um ano;

- Pacientes que apresentarem hipersensibilidade ou reacdo adversa grave (choque
anafilatico, risco de 6bito) ao uso da alfaelosulfase, que ndo podem ser controladas
com seguranca utilizando medidas terapéuticas e preventivas apropriadas;

- pacientes com idade > 18 anos que, apds serem devidamente informados sobre os
riscos e beneficios de sua decisdo, optarem por ndo mais se submeterem ao
tratamento com terapia de reposicdao enzimatica intravenosa com alfaelosulfase;
ou

- Pacientes que ndo atingirem pelo menos trés dos cinco critérios de melhora abaixo
descritos apds seis meses de tratamento:

e Pacientes que nunca receberam o tratamento:
1. melhora no teste de caminhada de 6 minutos (TC6M) em pelo menos 20
metros em relagao ao'valor no inicio do tratamento;
2. melhora na CVF ou VEF1, medida por espirometria, em pelo menos 5%
com relagao ao valor no inicio do tratamento;
3. redugdo de GAGs urindrios em pelo menos 30% em relagdo ao valor no
inicio do tratamento;
4. declinio da fragdo de ejecao em menos de 10% em relagdo ao valor no
inicio do tratamento, medido por meio de ecocardiograma;
5. estabilizagdo na avaliacdo da qualidade de vida medida por meio da
aplicacdo de pelo menos um de trés instrumentos validados (pelo menos
um deve estar melhor ou estavel): questiondrio de qualidade de vida (para
0 paciente ou para o cuidador); instrumento para avaliacdo da dor (para o
paciente); inventdrio de depressdo de Beck (para o paciente).

e Pacientes em tratamento por pelo menos seis meses:

- devem ser reavaliados quando da abertura do processo administrativo e
seis meses depois, por meio de TC6M, espirometria (CVF/VEF1), niveis
urinarios de GAGs, ecocardiograma e aplicacdo de questiondrio de
qualidade de vida validado. Pelo menos trés dos cinco parametros devem
mostrar melhora ou manterem-se estaveis no periodo (a variacdo aceita
para estabilidade é de 5%). Caso haja piora, o tratamento deve ser
interrompido.
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Monitoramento

- Avaliacdo complementar a ser realizada pelo(a) médico(a) do(a) paciente:

e Primeiro ano de tratamento: realizacdo semestral (més 0, 6 e 12) de teste
de caminhada de 6 minutos (TC6M), dosagem urindria de GAGs,
ecocardiograma, espirometria e questionarios de qualidade de vida, como
parte da avaliacdo da resposta ao tratamento.

e Apds o primeiro ano de tratamento: realizacdo anual de teste de caminhada
de 6 minutos (TC6M), dosagem urinaria de GAGs, ecocardiograma,
espirometria e questionarios de qualidade de vida, como parte da avaliacdo
da resposta ao tratamento;

e Monitorar o uso, a adesdo, a indicagdo e os resultados da terapia de
reposicao enzimatica com alfaelosulfase.

Exclusdo

- Pacientes que enquadrarem em pelo menos uma das seguintes situagdes:

e condicdo médicairreversivel e que impligue em sobrevida provavelmente <
6 meses como resultado da MPS IV A ou de outra doenga associada, em
acordo entre mais de um especialista;

e pacientes com idade > 18 anos que, apds serem informados sobre os
potenciais riscos e beneficios associados ao tratamento com elosulfase alfa,
recusarem-se a serem tratados; OU

e pacientes com histérico de falha de adesdo, desde que previamente
inseridos, sem sucesso, em programa especifico para melhora de adesao,
ou seja, pacientes que, mesmo apds o programa, ndo comparecerem a pelo
menos 50% do nimero de consultas ou de avaliacGes previstas em um ano.

Validade dos Exames

- Exames laboratoriais (atividade da enzima GALNS, atividade de sulfatases e

dosagem urindria de glicosaminoglicanos dermatan sulfato): indeterminado.
- Exame genético (exame genético do gene ABS): indeterminado.

Especialidade Médica

Novas Solicitacdes - Médico com experiéncia no tratamento de

Adequagdo mucopolissacaridose tipo IVA

Renovagao - Médico com experiéncia no tratamento de
mucopolissacaridose tipo IVA

Documentos para - LME;
Renovagao - Receita médica.
Documentos para - LME;
Adequagao* - Receita médica;

- Relato médico com o0 motivo do aumento ou reducdo da dose;
* deve ser encaminhado para avalia¢do central.

e CASOS ESPECIAIS:

- Gestantes e lactantes: a alfaelofulfase é considerada classe B para uso na gestagao e aleitamento. Ha relato
na literatura de manutenc¢ado de uso da elosulfase alfa durante a gestagdo com desfechos positivos para mae

e recém-nascido. Sendo assim, o uso da terapia de reposi¢cdo enzimatica com alfaelosulfase em mulheres

gravidas ou que estejam amamentando é de decisdo conjunta da equipe médica e paciente. De forma geral,

recomenda-se que o tratamento com terapia de reposicdo enzimatica ndo seja iniciado durante a gestacdo,

especialmente durante o primeiro trimestre, e que, se jd iniciado, seja mantido durante a gravidez. Caso seja

feito uso de glicocorticoide ou anti-histaminico, deve ser considerada a interrupgdo da elosulfase alfa no

primeiro trimestre. Quando houver reag¢do a infusdao mediada por IgE, deve ser discutida a possibilidade do

uso de protocolos que promovam a tolerdncia a infusdo do medicamento.

CID-10:

E76.2 Outras Mucopolissacaridoses
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