MUCOPOLISSACARIDOSE TIPO VII (MPS VIi) - SINDROME DE SLY

Portaria Conjunta SAES/SCTIE/MS n° 08 — 21/05/2021

Medicamento

ALFAVESTRONIDASE

CiD 10

E76.2

Apresentag¢ao

10 mg injetavel (frasco ampola- 5mL)

Inclusdo

E

Im

Im

Pacientes que apresentarem:

=> Pelo menos um dos sinais e sintomas abaixo relacionados, especialmente
aqueles que tiverem a combinagdo de pelo menos dois deles:

caracteristicas faciais sugestivas de doenca lisossémica (face infiltrada ou
de “depdsito”);

infecgOes respiratdrias superiores precoces e de repeti¢do, incluindo otite
média, excluidas outras causas mais frequentes;

perda auditiva;

diminui¢do da velocidade de crescimento;

hepatoesplenomegalia, excluidas outras causas mais frequentes;

hérnias;

hidropisia fetal;

alteragBes esqueléticas ou articulares tipicas [disostose multipla, giba,
limitacdo da amplitude de movimento (AM) das articulagGes];

maos em garra;

alteragdes cardiacas valvares ou cardiomiopatia;

achados oculares caracteristicos (opacificacdo bilateral da cérnea);

irma (3o) com MPS VII.

=> Presenga de niveis aumentados de glicosaminoglicanos (GAG) totais na urina ou
de excre¢do aumentada de sulfato de heparan (SH) ou sulfato de dermatan (SD);

Atividade da enzima beta-glicuronidase (GUSB) < 10% do limite inferior dos
valores de referéncia em fibroblastos ou leucdcitos ou sangue impregnado em
papel-filtro;

Atividade da enzima alfa-L-iduronidase (IDUA) e da enzima iduronato-sulfatase
(IDS), avaliadas na mesma amostra que a GUSB deficiente, apresentando valores
normais; ou Presenca de variantes patogénicas em homozigose ou
heterozigose composta no gene GUSB.

Os pacientes que ja estiverem em uso de Alfavestronidase antes da solicitacdo do
medicamento deverao ser reavaliados para verificacdo dos critérios de inclusdo.
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Anexos Obrigatdrios

- Exames:
=> dosagem urinaria de glicosaminoglicanos (SH e SD); E
=> atividade da enzima beta-glicuronidase (GUSB); E
=> atividade das enzimas alfa-L-iduronidase (IDUA) e iduronato-sulfatase (IDS);
ou
=> exame genético do gene GUSB.

- Formuldrio Médico para Mucopolissacaridose Tipo VII completamente
preenchido, datado, assinado e carimbado pelo(a) médico(a) responsavel.

Administragao

A dose preconizada para a alfavestronidase é de 4 mg/kg de peso corporal,
administrada uma vez a cada duas semanas por infusdo intravenosa, que deve ser

A taxa de infusdo inicial deve ser de 2,5% do volume da dose do medicamento por
hora durante a primeira hora. Se a infusao for bem tolerada, a velocidade de infusdo
pode ser aumentada para um montante igual ao volume restante de 97,5% dividido
por 3 horas e permanecer nessa taxa até que a infusdo seja concluida em
aproximadamente 3 horas. O tempo de infusdao pode ser prolongado até 20 horas se
ocorrerem reacoes a infusao.

O uso de antipiréticos ou anti-histaminicos é recomendado de 30 a 60 minutos antes
do inicio da infusao.

IMPORTANTE: Devido ao risco de anafilaxia como reacdo adversa, o medicamento

deve ser administrado sob a supervisao de um profissional de saide com
capacidade para lidar com anafilaxia. Os pacientes devem ser observados por 60

minutos apds a administracao.

Prescricdo Maxima
Mensal

O medicamento ainda n3o esta disponivel para solicita¢ao.

Monitoramento

- Avaliacdo a ser realizada pelo(a) médico(a) do(a) paciente e apresentado nas
renovacoes:

-> A cada 6 meses: histdoria médica, revisdao do numero de infusdes realizadas no
periodo, determinacdo da adesdo ao acompanhamento/tratamento, peso e
altura, pressao arterial, hepatimetria e medida de tamanho do bago (exame
fisico), avaliagdo oftalmoldgica (acuidade visual, retina, cdrnea), teste de
caminhada de 6 minutos (TC6M - a partir de 3 anos), espirometria (CVF/VEF1 -
a partir de 6 anos) e avaliacdo da mobilidade articular (incluindo flexdo de
ombro).

-> A cada 12 meses: GAG urinarios e PedsQL-Fadiga (a partir de 8 anos).

Exclusao

Pacientes que se enquadram em pelo menos uma das seguintes situacoes:

=> condi¢cdo médica irreversivel e que implique em sobrevida provavelmente < 6
meses como resultado da MPS VIl ou de outra doenca associada, em acordo
entre mais de um especialista, incluindo a forma grave neonatal da doenca (com
manifestacGes multissistémicas e hidropisia fetal);

=> pacientes maiores de 18 anos que, apds serem informados sobre os potenciais
riscos e beneficios associados ao tratamento com alfavestronidase,
recusarem-se a serem tratados.
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Tempo de Tratamento

Indeterminado.

Critérios de
Interrupgdo

- A terapia de reposicdo enzimatica com alfavestronidase deve ser interrompida nas
seguintes situacdes:

=> pacientes que ndo apresentarem melhora apds 3 meses de tratamento dos
niveis basais de GAG urinarios (melhora definida como a reducdo dos niveis
urinarios de GAG em pelo menos 50% em relagdo aos niveis basais);

=> pacientes que ndo apresentarem melhora clinicamente relevante apds 6
meses de tratamento: melhora em pelo menos 1 de 4 dominios da escala
IMRC modificada (retirados os dominios do instrumento BOT-2, que ndo se
encontram validados no Brasil); OU redu¢do da hepatomegalia ou da
esplenomegalia (por quaisquer dos métodos utilizados para afericdo dessa
condicdo: exame fisico, ecografia abdominal ou ressonancia abdominal); QU
melhora do escore do PedsQL-Fadiga (Inventario de Qualidade de Vida
Pediatrico - Médulo Multidimensional de Fadiga);

=> pacientes que desenvolverem condigdo irreversivel que implique em morte
iminente, cujo progndstico ndo se alterara devido ao uso da TRE, como
resultado da MPS VIl ou de outra doenca associada, em acordo entre mais de
um especialista;

=> pacientes que, mesmo apods o programa de adesdo, ndo comparecerem a pelo
menos 50% do numero de infusGes, consultas ou avaliagdes previstas em um
ano;

=> pacientes que apresentarem hipersensibilidade ou reagdao adversa grave
(choque anafilatico, risco de 6bito) ao uso da alfavestronidase, que ndo podem
ser controladas com seguranca utilizando medidas terapéuticas e preventivas
apropriadas;

=> pacientes maiores de 18 anos que, apds serem devidamente informados sobre
os riscos e beneficios de sua decisdo, optarem por ndo mais se submeterem ao
tratamento com TRE intravenosa com alfavestronidase

Validade dos Exames

- Exames laboratoriais (dosagem urinaria de glicosaminoglicanos, atividade das
enzimas beta-glicuronidase, alfa-L-iduronidase e iduronato-sulfatase):
indeterminado.

- Exame genético (exame genético do gene GUSB): indeterminado.

Especialidade Médica

Novas Solicitagdes e | - Médico com experiéncia no tratamento de

Adequacao mucopolissacaridose tipo VII.

Renovagao - Médico com experiéncia no tratamento de
mucopolissacaridose tipo VII.

Documentos para
Renovagao

- LME;

- Receita médica;

- Relato médico quanto a evolucdo clinica, incluindo histéria médica, revisdao do
numero de infusbes realizadas no periodo, determinacdo da adesdo ao
acompanhamento/tratamento, peso e altura, pressdo arterial, hepatimetria e
medida de tamanho do bago (exame fisico), avaliacdo oftalmoldgica (acuidade visual,
retina, cérnea), teste de caminhada de 6 minutos (TC6M - a partir de 3 anos) e
avaliacdo da mobilidade articular (incluindo flexdo de ombro). A cada 12 meses
deverd ser apresentado PedsQL-Fadiga (a partir de 8 anos);

- Laudo de exame de espirometria atual (a partir de 6 anos);

- Exame laboratorial de GAG urindrios (a cada 12 meses).
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Documentos para | OBSERVACAO: Para novos pacientes, a primeira renovagdo devera ser apresentado

Renovagio exame laboratorial de GAG urindrio realizado 3 meses apds o inicio do medicamento
(continuagao) alfavestronidase.
- Deve ser encaminhada para avalia¢do central.
Documentos para | - LME;
Adequacao - Receita médica;

- Relato médico apresentando o motivo do aumento ou reducdo da dose;
- Avaliagao central.

o CASOS ESPECIAIS:

- Gestantes e lactantes: Inexistem dados disponiveis sobre seguranga para a gestante e o feto quanto ao uso
da alfavestronidase durante a gestacdo e lactacdo, embora ndo se espere que enzimas recombinantes
cruzem a barreira placentdria ou sejam excretadas em quantidade aumentada no leite materno.
Recomenda-se gue o tratamento com TRE nado seja iniciado durante a gestacdo.

- Quando houver reacdo a infusdo mediada por IgE, deve ser discutida a possibilidade de tolerdncia.

CID-10:
E76.2 Outras Mucopolissacaridoses
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