Nota Técnica 566996

Data de conclusao: 03/09/2026 08:21:25

Paciente

Nome: |

Data de Nascimento: 06/02/1976
Idade: 50 anos
Sexo: Masculino

Cidade: Cotia/SP

Dados do Advogado do Autor

Nome do Advogado: -
Numero OAB: -

Autor esta representado por: -

Dados do Processo

Numero do Processo: 5037408-45.2023.4.03.6100
Esfera/Orgao: Justica Federal

Vara/Serventia: 212 Vara Federal Civel

Tecnologia 566996

CID: E72.5 - Disturbios do metabolismo da glicina
Diagnéstico: Cistinuria com calculose de repeticao
Meio(s) confirmatorio(s) do diagnéstico ja realizado(s): Laudo Médico

Descricao da Tecnologia

Tipo da Tecnologia: Produto
Registro na ANVISA? Nao

Descrigcao: Thiopronin
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O produto esta inserido no SUS? Nao

Outras Tecnologias Disponiveis

Tecnologia: Thiopronin
Descrever as op¢coes disponiveis no SUS e/ou Saude Suplementar: Penicilinamina.

Custo da Tecnologia

Tecnologia: Thiopronin
Custo da tecnologia: NAO DISPONIVEL NAS TABELAS DATASUS CONSULTADAS

Fonte do custo da tecnologia: -

Evidéncias e resultados esperados

Tecnologia: Thiopronin

Evidéncias sobre a eficacia e seguranca da tecnologia: A formacédo de calculo, ou litiase,
na via urinéria € uma complicacéo frequentemente encontrada no servico de atencéo primaria.
Os pacientes podem se apresentar de forma assintomatica, com o achado do céalculo em
exames de imagem abdominal realizados por outros motivos, ou podem ter sintomas tipicos
como dor em flanco abdominal do tipo célica, ndusea, urgéncia urinaria e dor genital.

Multiplos séo os tipos de calculo, com composicdes diferentes, que podem ser formar na via
urinaria e aparecer em exames de ultrassonografia e/ou tomografia. Os calculos de oxalato de
calcio sdo os mais comumente encontrados, presentes em 70-80% dos casos. Outros célculos
possiveis séo os de fosfato de calcio, presente em 15% dos casos, calculos de acido urico, de
estruvita e de cistina. Cada tipo diferente decorre de uma alteracdo especifica nos
componentes da urina. Assim, conhecer a composi¢do do calculo e avaliar as caracteristicas
metabdlicas sanguineas e urinarias do paciente permitem identificar a alteracéo especifica e o
correto tratamento para prevenir a formacéo de novas pedras.

A cistintria € uma causa genética de formag¢ao de pedras. Sua prevaléncia média é de 1 a
cada 7.000 nascidos vivos. Calculos de cistina s&o encontrados em 1-2% dos pacientes
formadores de pedras e em até 5% dos pacientes pediatricos com litiase.

A cistina € um homodimero do aminoacido cisteina. Pacientes com cistintria apresentam um
transporte renal alterado da cistina, com consquente aumento de sua concentracéo na urina. A
doenca é causada por defeitos nos genes SLC3A1 ou no SLC7A9, com padrdao de heranca
autossomica recessiva.

Os sintomas apresentados por pacientes com cistiniria sdo os relacionados a presena de
calculo na via urinaria como dor lombar, disuria, hematuria. Geralmente o primeiro episddio de
litiase ocorre na infancia ou adolescéncia. Pacientees com litiase por célculos de cistina
apresentam maior incidéncia de doenca renal cronica.

O diagnéstico de cistinuria deve ser suspeitado em pacientes que se apresentem com litiase
renal associada a um ou mais dos seguintes fatores: inicio precoce dos episodios de ltiiase
(infancia), litiase recorrente, histéria familiar de litiase ou pais com consaguinidade. O
diagndstico € confirmado diante de um ou mais dos seguintes critérios:

- Analise da pedra renal mostrando 100% de cistina em sua composicéo.
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- Presen;ca de cristais hexagonais de cistina patognoménicos no sedimento urinario.

- Teste genético mostrando alteracées compativeis.

Em todos os pacientes com calculos de cistina ou com cristais identificados na urina devem ter
a quantificacéo da cistina na urina de 24 horas para determinar o objetivo da ingesta hidrica
diaria. A taxa normal de excrecdo de cistina € de 30 mg/dia. Pacientes com cistinuria,
habitualmente apresentam niveis acima de 400 mg/dia. O teste genético € pouco disponivel e
nao € realizado de forma rotineira nesses pacientes.

O obeijtivo do tratamento € de manter a concentragéo de cistina na urina em faixas menores do
que a necessaria para precipitacdo, que seria < 250 mg/L e um pH urinario maior do que 7.0.
Existem duas estratégias para manjear estes pacientes: as medidas conservadoras (prescritas
para todos os pacientes) e as drogas contendo tiol (tiopronina e D-penicilamina). Inicialmente,
indica-se o tratamento com as medidas conservadoras para todos os pacientes, estando as
medicagdes especiicas restritas aos casos refratarios, de forma aevitar seus efeitos colaterais.
As medidas conservadoras envolvem: aumento da ingesta hidrica, reducéo da ingesta de sodio
e proteina e alcalinizacdo da urina.

Nos casos resistentea as medidas conservadoras, indica-se a utilizacdo de medicagio tiolada:
tiopronina (ou alfamercaptopropionilglicina) ou D-penicilamina de forma associada as medidas
ja instituidas.

Nao ha na literatura, até o0 momento, ensaios clinicos randomizados avaliando o impacto da
tiopronina ou D-penicilamina no tratamento de pacientes co cistinuria. A diretriz da European
Reference Network for Rare Kidney Diseases (ERKNet), publicada na Kidney International em
2021, elaborou recomendacgdes de pratica clinica para cistinuria justamente reconhecendo
essa limitacdo: devido a raridade da doenca e ao baixo nivel de evidéncia disponivel na
literatura, as 20 declaragdes produzidas pelo grupo de trabalho nao puderam ser
graduadas por forga de evidéncia, refletindo a auséncia de ensaios clinicos randomizados de
qualidade nesse campo.

Em um estudo de coorte, publicado em 2020, a tiopronina preveniu a formacdo de novos
calculos e reduziu sua taxa de formacao tanto em pacientes previamente tratados com D-
penicilamina (71,4% de prevengao e 94,1% de redugdao) quanto em pacientes virgens de
tratamento (62,8% e 81,4%, respectivamente), sendo que muitos pacientes que haviam
interrompido a penicilamina por toxicidade conseguiram manter o tratamento com tiopronina.
Uma revisao sistematica publicada em 2024 envolvendo 14 estudos mostrou que a terapia de
primeira linha (medidas conservadoras) e de segunda linha (medica¢des tioladas) reduziram
0s niveis de cistina na urina, o volume dos criatsi de cistina e a formacaoe. recorréncia dos
calculos de cistina. A tiopronina é considerada a medicagcédo de escolha por estar associada
menor taxa de efeitos colaterais. Quando n&o disponivel, recomenda-se a D-penicilamina.

Beneficio/efeito/resultado esperado da tecnologia: Reducdo da excrecdo de cistina na
urina.
Reducéao da formacéao de célculos de cistina.

Recomendacoes da CONITEC para a situacao clinica do demandante: Nao avaliada

Conclusao

Tecnologia: Thiopronin

Conclusao Justificada: Nao favoravel
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Conclusao: CONSIDERANDO o relato de diagnéstico de calculose renal de repeticdo em
decorréncia de cistinaria, conforme relatorio médico;

CONSIDERANDO a auséncia de resultados de exames de imagem nos anexos dos autos que
permitam confirmar a situacdo de calculose renal,

CONSIDERANDO a auséncia de resultados de exames laboratoriais nos anexos dos autos que
permitam comprovar o diagnostico de cistinuria;

CONSIDERANDO a inexisténcia de evidéncias robustas na literatura quanto ao beneficio do
uso da medicacao solicitada neste contexto clinico;

CONSIDERANDO o Tema 6 do STF, que define como critério necessario para o fornecimento
judicial de medicamentos nédo incorporados ao SUS a existéncia de evidéncia robusta de
beneficio na literatura;

CONSIDERNADO que o oregistro na Anvisa € uma condicao indispensavel para a concessao
judicial de medicamentos, conforme entendimento consolidado no Tema 500 do STF;
CONSIDERANDO a auséncia de registro na Anvisa da medicagaaa?2o solicitada;

CONCLUO este parecer como Ndo FAVORAVEL & obtencdo da medicacéo pleiteada. Além da
auséncia de documentacdo médica de propedéutica nos anexos dos autos, o medicamento
Thipronin ndo possui registro na Anvisa, tampouco ha evidéncias robustas na literatura sobre o
seu impacto no tratamento da cistinaria. Assim, sua concessao judicial encontra-se
juridicamente limitada pelas diretrizes do Tema 500 e do Tema 6 do STF.

Ha evidéncias cientificas? Nao

Justifica-se a alegacao de urgéncia, conforme definicao de Urgéncia e Emergéncia do
CFM? Nao
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10.1007/s40620-023-01795-6. Epub 2023 Nov 13. PMID: 37957454; PMCID: PMC11043141.
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events associated with currently used medical treatments for cystinuria and treatment goals:
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NatJus Responsavel: Nacional
Instituicao Responsavel: Hospital Israelita Albert Einstein
Nota técnica elaborada com apoio de tutoria? Nao

Outras Informacdes: Considerando o0s questionamentos levantados na exordial:

1. Considerando as condigbes descritas nos relatorios médicos acostados aos autos,
a parte autora se enquadra na especificacao do publico alvo descrito na bula do
medicamento? N&o.
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2. Considerando que a parte autora é portadora de Cistinuria (CID G72.0) e célculo renal
recorrente (CID N20.0), o medicamento pleiteado é o mais indicado ao seu tratamento? O
tratamento indicado compde diretrizes para o tratamento da cistindria. No entanto, ndo ha
evidéncias robustas de beneficio na literatura para esta indicacdo. Ela esta baseada em
estudos observacionais e opinides de especialistas,

3. O medicamento pleiteado é imprescindivel ao tratamento da parte autora?

Nao.

4. Ha possibilidade de substituicao do farmaco pretendido por outro disponibilizado pelo

SUS ou de outro que tenha uma melhor relacdo custo-beneficio?

Nao.
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