
 

NÚCLEO DE APOIO TÉCNICO AO JUDICIÁRIO – NATJUS 

NOTA TÉCNICA 

Sirolimus / Malformação vascular mista (veno-linfática) 

 

PROCESSO: 0700542-19.2021.8.07.0018 

Vara/ Serventia:5ª Vara da Fazenda Pública e Saúde Pública do DF 

 

1. PACIENTE: 

1.1. Nome:  

Y.S.L 

1.2. Data de nascimento: 

17/05/2011 

1.3. Sexo: 

Feminino 



1.4. Diagnóstico: 

Malformação vascular mista (veno-infática) em região crânio-facial e 

tronco.  

1.5. Meios confirmatórios do diagnóstico já realizados:  

Não anexados aos autos. 

1.6. Resumo da história clínica:  

Segundo relatório médico fornecido pela médica especialista em pediatria, 

Dra. Caroline Tiarling Lira (CRM/DF 21.589), trata-se de paciente de 09 anos 

de idade, portadora de malformação vascular combinada complicada, 

envolvendo vasos venosos e linfáticos, acometendo região crânio-facial e 

porção superior do tórax. Essa associação de lesões vasculares, evoluiu com 

infecções sistêmicas, desconfiguração anatômica, fenômenos 

tromboembólicos e hemorragias. 

Paciente teve o diagnóstico ao nascimento, inicialmente sem 

comprometimento de vias aéreas. Foi acompanhada em São Paulo com a 

equipe de hematologia da USP, com seguimento clínico sem medicação ou 

intervenção a cada 3 meses, durante 1 ano. Com 1 ano de idade apresentou 

aumento da lesão, com obstrução de via aérea, associado a complicações 

secundárias e linfangite. Voltou a Brasília, onde deu seguimento com um 



cirurgião pediátrico que realizou tratamento com Sildenafil e aplicações de 

Bleomicina, porém sem controle adequado. Foi encaminhada para 

acompanhamento pela oncopediatria.  

Afirma que o tratamento com Sildenafil foi descontinuado por não 

apresentar redução de lesão. O uso de aplicações com Bleomicina não 

controla toda a lesão, que é caracterizada por acometer não só vasos 

linfáticos como também venosos. 

Atualmente a paciente encontra-se estável, porém necessitando de 

traqueostomia e gastrostomia e apresenta progressão da lesão com 

evidência de piora, principalmente em região periorbitária esquerda 

associado a importante deformidade da face com protrusão ocular. 

Justifica a necessidade de tratamento pelo fato de ser lesão em progressão, 

com risco de comprometimento de via aérea, deglutição, infecções e 

trombose. 

Devido às características do quadro apresentado, foi recomendado início 

imediato de tratamento com o medicamento Sirolimus (Rapamicina), por 

ser a primeira linha de tratamento medicamentoso atualmente e já 

estabelecida como tratamento de excelência para as malformações 

vasculares complicadas, fato este de conhecimento dos especialistas que se 

mantém alinhados com os grandes centros de referência mundial. Outros 



medicamentos não trariam sucesso terapêutico para a paciente em 

questão. 

Destaca ainda que o tratamento ora postulado está previsto na Relação de 

Medicamentos do Distrito Federal, embora não para o diagnóstico do 

paciente. Logo, é um tratamento previsto nas políticas públicas. 

 

2. DESCRIÇÃO DA TECNOLOGIA 

2.1. Tipo da Tecnologia: 

Medicamento 

2.2. Princípio Ativo:  

Sirolimus 

2.3. Via de administração: 

Oral 

2.4. Posologia:  

Prescrito 1mg 12/12h  

2.5. Registro na ANVISA?  

Sim 



2.6. Situação do registro: 

Ativo 

2.7. Indicação em conformidade com a aprovada no registro?  

Não 

2.8. Oncológico?  

Não 

2.9. Previsto em PCDT do Ministério da Saúde para a situação clínica do 

demandante? 

Não 

2.10. O medicamento, procedimento ou produto está disponível no SUS? 

Sim, mas apenas para os casos de imunossupressão no transplante renal, 

transplante hepático e cardíaco e, recentemente, para a doença rara 

linfangioleiomiomatose. 

2.11. Descrever as opções disponíveis no SUS/Saúde Suplementar: 

Cirurgia e escleroterapia. 

2.12. Em caso de medicamento, descrever se existe genérico ou similar:  

Não 



2.13. Custo da tecnologia (DF - ICMS17%):  

 

DENOMINAÇ

ÃO GENÉRICA 

Laboratóri

o 

Marca 

comercia

l  

Apresentaçã

o 

Preço de 

fábrica 

PMC* 

Sirolimus Wyeth/      

S Pfizer 

Rapamu

ne 

1mg x 60 

drágeas 

R$ 2.128,79 R$ 2.942,93  

*PMC: Preço Máximo ao Consumidor 

CUSTO DO TRATAMENTO ESTIMADO: 

Segundo prescrição médica, seria necessária 1 caixa por mês, sendo, 

portanto, o custo estimado em R$ 35.315,16. 

2.14. Fonte de custo da tecnologia: CMED atualizada em 12/04/2021 

  

3. EVIDÊNCIAS SOBRE A EFICÁCIA E SEGURANÇA DA TECNOLOGIA:  

As malformações vasculares são anomalias estruturais dos vasos causadas 

por erros no desenvolvimento da vasculatura arterial e venosa. Podem ser 

simples, quando há a alteração de apenas um tipo de vaso, ou mistas, 



quando há presença de duas ou mais linhagens vasculares (veias, artérias 

ou linfáticos).  

O manejo e o tratamento das malformações vasculares e linfáticas 

necessitam de uma abordagem multidisciplinar, tendo como prioridade a 

preservação funcional e estética e a qualidade de vida do paciente. Além de 

escleroterapia e cirurgia, tratamentos clínicos sistêmicos com a utilização 

do sildenafil e sirolimo têm se mostrado promissores. No entanto, mais 

estudos prospectivos são necessários para definir as indicações, doses, 

tempo de tratamento, efeitos adversos e resposta terapêutica a estes 

agentes. 

O tratamento clínico medicamentoso é reservado a um grupo de pacientes 

que não obtiveram sucesso com os tratamentos anteriores, aos que não 

desejam se submeter ao tratamento cirúrgico ou àqueles nos quais o 

volume, a localização anatômica, a proximidade de estruturas nobres 

(como nervos, veias ou artérias) ou o aspecto multiloculado contraindicam 

a esclerose ou o procedimento cirúrgico. Assim, tratamentos clínicos 

objetivam diminuir o volume das lesões para posterior manejo cirúrgico ou, 

ainda, tornar desnecessária a abordagem mais invasiva.  

Sirolimo pode ser usado no manejo das malformações mistas em 

monoterapia ou em conjunto com outros tratamentos. Ele é um agente 



imunossupressor (medicamento que inibe o sistema imunológico) que, 

diferentemente de outros imunossupressores, inibe a proliferação celular e 

a produção de anticorpos. O sirolimo liga-se à proteína mTOR, inibindo sua 

atividade e, assim, suprime a proliferação de células. Age também com 

atividade antiangiogênica por prejudicar a produção do fator de 

crescimento endotelial vascular, que é um regulador chave na 

linfangiogênese e angiogênese. 

Um estudo multicêntrico foi publicado em 2019 na revista internacional 

Acta Dermatolo-Venereologica, sobre o uso de sirolimo oral e tópico para 

anomalias vasculares. O objetivo desse estudo foi avaliar a eficácia e 

segurança do sirolimo (rapamicina) no tratamento de crianças e adultos 

jovens com anomalias vasculares complicadas. Esse estudo retrospectivo 

incluiu 19 pacientes, 17 dos quais foram tratados com sirolimo oral e 2 com 

sirolimo tópico. A melhora clínica ocorreu em 15 pacientes (79%) e 1 

paciente apresentou resolução quase completa. Apenas 2 pacientes 

apresentaram resposta pobre e o tratamento foi descontinuado.  

No ano de 2016, foi publicado na revista internacional Pediatrics artigo 

sobre a eficácia e segurança do sirolimo no tratamento de anomalias 

vasculares complicadas. Tratou-se do primeiro estudo clínico prospectivo, 

de fase II, incluindo 61 pacientes que receberam sirolimo por 12 cursos, e 



cada curso foi definido como 28 dias. O estudo concluiu que o medicamento 

foi eficaz e bem tolerado. 

Em janeiro de 2020, uma revisão sistemática sobre a eficácia e segurança 

do sirolimo no tratamento das anomalias vasculares foi publicada por um 

grupo português na revista internacional Journal of Vascular Surgery. Foram 

incluídos 73 artigos, sendo 2 ensaios randomizados controlados, 2 estudos 

prospectivos não randomizados e 69 relatos de casos retrospectivos e 

séries de casos, reunindo um total de 373 pacientes. O sirolimo tópico foi 

administrado em 56 pacientes e 317 receberam a apresentação oral. Os 

resultados com sirolimo tópico foram conflitantes. As malformações 

arteriovenosas não apresentaram resposta satisfatória ao sirolimo. Nos 

casos de ingesta oral, a medicação foi altamente eficaz no tratamento das 

malformações linfáticas, determinando melhora clínica em 94,9% dos 

pacientes. Os autores concluíram que há evidências de baixa qualidade que 

sugerem que o sirolimo pode melhorar o prognóstico de anomalias 

vasculares, principalmente tumores vasculares associados a coagulopatias 

e malformações venosas e linfáticas.  

Ainda não há protocolos elaborados pelas principais agências 

internacionais de saúde sobre o uso de sirolimo no tratamento das 

malformações vasculares congênitas. 



4. BENEFÍCIO/EFEITO/RESULTADO ESPERADO DA TECNOLOGIA: 

Redução da atividade inflamatória, do volume das lesões e melhora da 

qualidade de vida. 

5. RECOMENDAÇÕES DA CONITEC PARA A SITUAÇÃO CLÍNICA DO 

DEMANDANTE:  

Não foi avaliado pela CONITEC para uso no contexto em questão. 

6. RECOMENDAÇÕES DE OUTRAS AGÊNCIAS INTERNACIONAIS PARA A 

SITUAÇÃO CLÍNICA DO DEMANDANTE:  

O medicamento Sirolimo não tem aprovação pelo FDA para o caso em tela 

e também não foi avaliado pela NICE e CADTH para o uso em malformação 

vascular. 

 

7. CONCLUSÕES 

7.1. Conclusão justificada: 

Considerando o quadro clínico informado pela médica assistente, tratando-

se de um paciente jovem, portadora de malformação vascular mista (veno-

linfática) em face e tronco;  



Considerando a refratariedade às terapêuticas com sildenafil e bleomicina, 

disponíveis no SUS; 

Considerando que a literatura científica indica o tratamento 

medicamentoso sistêmico para os pacientes que não obtiveram sucesso 

com os tratamentos anteriores ou que apresentam contraindicação à 

cirurgia;  

Considerando que não há Protocolo Clínico e Diretrizes Terapêuticas do 

Ministério da Saúde para a situação clínica do demandante; 

Considerando que ainda não há recomendações elaboradas pelas 

principais agências internacionais de avaliação de tecnologias em saúde 

sobre o uso de sirolimus no tratamento das malformações vasculares 

congênitas; 

Considerando que a doença em questão é rara e incurável; 

Considerando que se trata de tratamento off-label e que as evidências 

científicas que sugerem que a medicação indicada seja capaz de levar à 

estabilização da doença são de baixa qualidade; 

Considerando que as opções terapêuticas disponíveis no SUS foram 

esgotadas e não há menção sobre possibilidade de realização de cirurgia no 

caso em questão; 



Este NATJUS conclui por considerar a demanda como JUSTIFICADA COM 

RESSALVAS, pois não há outros tratamentos disponíveis no SUS, sendo a 

localização da lesão um fator limitante para o procedimento cirúrgico 

curativo, ponderando-se que a paciente pode se beneficiar com o uso do 

medicamento. A ressalva se deve pelo fato de que as evidências científicas 

que mostraram eficácia da droga são de baixa qualidade metodológica. 

Sugere-se que seria interessante a reavaliação futura por este NATJUS 

quanto aos resultados obtidos com o uso do medicamento após o período 

de um ano, a pretensão da equipe assistente na manutenção do tratamento 

após esse período e posicionamento da equipe assistente quanto a 

indicação ou não de procedimento cirúrgico no futuro para tratamento 

definitivo do quadro. 

7.2. Há evidências científicas?  

Sim, porém de baixa qualidade metodológica por ser doença rara. 

 7.3. Justifica-se a alegação de urgência, conforme definição de Urgência, 

conforme definição de Urgência e Emergência do CFM:  

A Resolução do Conselho Federal de Medicina (CFM) nº 1.4511 traz a 

definição de urgência e emergência. 



“Define-se por URGÊNCIA a ocorrência imprevista de agravo à saúde com 

ou sem risco potencial de vida, cujo portador necessita de assistência 

médica imediata.  

Define-se por EMERGÊNCIA a constatação médica de condições de agravo 

à saúde que impliquem em risco iminente de vida ou sofrimento intenso, 

exigindo, portanto, tratamento médico imediato”. 

Assim, de acordo com a definição do CFM, não se pode considerar o caso 

analisado por esta Nota Técnica como uma urgência médica. 
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