touchIN CONVERSATION

Diagnostico e tratamento precoces do

NMOSD: perspectivas praticas

NEUROLOGY



Exoneracao de responsabilidade

Os produtos ndo aprovados ou as utilizacées nGo aprovadas de produtos
aprovados poderdo ser debatidos pelo corpo docente; estas situagoes
poderado refletir o estatuto de homologacdo em uma ou mais jurisdicoes

O corpo docente que faz esta apresentacdo foi aconselhado pela USF
Health e a touchIME® a garantir que revela tais referéncias feitas
relativamente a utilizagdo ndo rotulada ou ndo aprovada

A USF Health e a touchIME ndo endossam nem sugerem implicitamente a
utilizacdo de produtos ou utilizagbes ndo aprovados em virtude da mencgéo
de tais produtos ou utilizagbes nas suas atividades

A USF Health e a touchIME ndo aceitam qualquer responsabilidade por
erros ou omissoes
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- "Pontos de discussado

Compreender as caracteristicas clinicas e os sintomas do NMOSD

Avaliacao inicial e diagndstico diferencial do NMOSD

Tratamento precoce do NMOSD para atenuar os sintomas e reduzir o risco de
novos ataques
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- “Compreender as caracteristicas clinicas e apresentar
os sintomas do NMOSD

Prof. John Chen

Mayo Clinic, Rochester,
MN, EUA
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Caracteristicas clinicas do NMOSD

Evolugdo da doenga:!2

* Uma série de ataques discretos

* Arecuperacdo apés um ataque é
frequentemente parcial
A incapacidade aumenta com cada recaida

Sinais clinicos:?!

* Neurite 6tica aguda

* Mielite transversal

* Sindrome da 4rea postrema

Incapacidade

A A
Primeiro\_
ataque Y
Recaidas!
* Ocorrem em 80%-90% dos pacientes
* Frequentemente nos primeiros 3 anos apds o episddio inicial

n Um diagndstico definitivo do NMOSD é essencial para combater rapida e eficazmente os
ataques agudos e para prevenir futuros ataques, dando inicio a imunoterapia3

NMOSD, transtorno do espectro de neuromielite dtica. ™

1. OhJ e Levy M. Neurol Res Int. 2012;2012:460825; 2 Chan K-H e Lee C-Y. IntJ Mol Sci. 2021;22:8638; 3 Kiumpfel T, et al. J Neurol. 2024;271:141-76. NEUROLOGY




- "Avaliac¢do inicial e diagndstico diferencial do NMOSD

Prof. John Chen

Mayo Clinic, Rochester,
MN, EUA
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B Algoritmo de critérios de diagnéstico do NMOS?

* Historia Testar para
* Apresentacgao clinica MOG-IgG*
* Exame fisico

O estado seroldgico da IgG
separa o NMOSD e a MOGAD
no algoritmo de diagndstico?

\ 4

Suspeita de Os critérios IPND para
NMOSD NMOSD estao preenchidos?

Exames laboratoriais gerais e
imunoldgicos | = Sinais de alerta?

Analise do LCR | + Diagnésticos alternativos?
Imagiologia (MRI, OCT)

Figura adaptada de Jarius S, et al. J Neurol. 2023;270:3341-68 (CC POR 4.0 www.creativecommons.org/licenses/by/4.0/).

*QOs testes devem ser repetidos se os resultados forem negativos.

AQP4, aquaporin-4; CSF, liquido cefalorraquidiano; 1gG, imunoglobulina G; IPND, International Panel for Neuromyelitis Optica Diagnosis; MOG, glicoproteina da mielinade
oligodendrécitos; MOGAD, doenga associada ao anticorpo da glicoproteina da mielina de oligodendrdcitos; MRI, ressondncia magnética; NMOSD, transtorno do espectro

de neuromielite 6tica; OCT, tomografia de coeréncia otica. E
1. Jarius S, et al. J Neurol. 2023;270:3341-68; 2. Cacciaguerra L, Flanagan EP. Neurol Clin. 2024;42:77-114. NEUROLOGY
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http://www.creativecommons.org/licenses/by/4.0/

* Desafios do diagndstico do NMOSD

Diversas doengas com etiologias autoimunes,
vasculares, infecciosas ou neoplasicas podem imitar
estes fendtipos do NMOSD

Os resultados do teste de AQP4-IgG \
podem ser afetados por: Pacientes com NMOSD podem ter

Métodos de ensaio (idealmente CBA) apenas manifestagdes clinicas
Estado seroldgico @ _ limitadas, especialmente nas fases

Estagios da doenca iniciais da doenga

Tipos de tratamento /

Alguns pacientes com NMOSD nao Os resultados dos testes de AQP4-1gG
tém AQP4-IgG - sdo necessarios podem ndo estar prontamente disponiveis
i ysti ici i trat t NMOSD
diagndsticos adicionais . , para o tratamento agudo do oS

AQP4-1gG, aquaporin-4 imunoglobulina G; CBA, ensaio baseado em células; NMOSD, transtorno do espectro de neuromielite ética. ™

Kim S-M, et al. Ther Adv Neurol Disord. 2017;10:265-89. NEUROLOGY




Tratamento precoce do NMOSD para atenuar os
sintomas e reduzir o risco de novos ataques

Prof. John Chen

Mayo Clinic, Rochester,
MN, EUA
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B Tratamento do NMOSD: ataques agudos

@ * Contra-ataque!
* Melhorar a recuperacdo?

Incapacidade

1 i Evolugao natural
Primeiro \ da doenga?
ataque Recaidas

Metilprednisolona intravenosal-? Imunoadsorg¢aols3

Tradicionalmente utilizada como Terapia de aférese alternativa se a PLEX for
tratamento de primeira linha contraindicada ou ndo estiver disponivel

Plasmaferese (PLEX)'3 Imunoglobulinas intravenosas?

Em complemento aos esteroides intravenosos ou Consideradas quando os esteroides
guando falha o tratamento com esteroides intravenosos intravenosos e a aférese sdo contraindicados

IV, intravenoso; NMOSD, transtorno do espectro de neuromielite ética; PLEX, plasmaferese. ™

1. Kimpfel T, et al. J Neurol. 2024;271:141-76; 2. Oh J and Levy M. Neurol Res Int. 2012;2012:460825; 3. Chan K-H and Lee C-Y. Int J Mol Sci. 2021;22:8638. NEUROLOGY




B Tratamento do NMOSD: manutenc¢ao a longo prazo

@/’ * Reduzir o risco de novos ataques!?
* Prevenir a acumulacdo de incapacidades?!

Incapacidade

Evolugao natural

A A A A A A A A 2
Primeiro \ v / daicosEEe

ataque Recaidas

Eculizumab3# Inebilizumab3>6 Ravulizumab’-8 Satralizumab?®10 m

Proteina do complemento . Proteina do complemento Anti-IL-6 .
mAb Anti-C5 AHEAL st mAb Anti-C5 Recetor mAb Anti-CD20 mAb

Aprovado na Europa e nos EUA para o tratamento de Aprovado no Japdo;
utilizagdo off-label J

pacientes adultos* com NMOSD que testam positivo para AQP4-1gG3-10 ‘ )
em muitos paises?

*Q0 satralizumab estd também aprovado pela EMA em pacientes adolescentes a partir dos 12 anos de idade.

AQP4-1gG, aquaporin-4 imunoglobulina G; IL, interleucina; mAb, anticorpo monoclonal; NMOSD, transtorno do espectro de neuromielite dtica.

1. Kimpfel T, et al. J Neurol. 2024;271:141-76; 2. Oh J and Levy M. Neurol Res Int. 2012;2012:460825; 3. FDA. Eculizumab PI. 2024; 4. EMA. Eculizumab SmPC. 2023; 5.

FDA. Inebilizumab PI. 2020; 6. EMA. Inebilizumab SPC. 2024; 7. FDA. Ravulizumab PI. 2024; 8. EMA. Ravulizumab SPC. 2023; 9. FDA. Satralizumab PI. 2022; 10. EMA.

Satralizumab SmPC. 2023. Todos os PI disponiveis em: www.accessdata.fda.gov/scripts/cder/daf/index.cfm. Todos os SPC estdo disponiveis em: ™
www.ema.europa.eu/en/medicines. Todos acedidos a 16 de maio de 2024. NEUROLOGY



http://www.accessdata.fda.gov/scripts/cder/daf/index.cfm
http://www.ema.europa.eu/en/medicines
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