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1.INTRODUCAO

A doenca inflamatéria intestinal (DIl) é um tema importante em pediatria, pois pode se associar a
alta morbidade, com impacto negativo na qualidade de vida e na sobrevida do paciente. A elevacéao
crescente da incidéncia em criancas e adolescentes aumenta a relevancia do tema. '

O termo DIl é utilizado para descrever um grupo de doencas inflamatdrias gastrointestinais,
denominadas: retocolite ulcerativa (RCU), RCU atipica, Doenca de Crohn (DC) e a colite ndo classificada
(CNQ)."

A retocolite ulcerativa constitui um processo inflamatério superficial, limitado anatomicamente
ao revestimento mucoso do intestino grosso. A inflamacdo permanece confinada a mucosa do
colon, de forma continua. A doenca tipicamente se inicia no reto e se estende, de maneira continua,
a diferentes niveis do c6lon, ndo havendo dreas de mucosa normal entre os segmentos acometidos.
Em alguns pacientes com RCU, pode ocorrer doenca superficial de intestino delgado, limitada a
mucosa, no ileo terminal, denominado “backwash ileitis” ou ileite de refuxo.’

A Doenca de Crohn, de modo diferente, pode afetar qualquer segmento do trato gastrointestinal,
desdeabocaatéoanus. Ainflamacao pode serfocal,como ocorre nas tlceras aftoides. O envolvimento
nao homogéneo do tubo digestivo caracteriza a DC, diferenciando-a da RCU. Em criancas, a area
mais acometida é o ileo terminal (75% dos casos). O fenétipo colénico, frequente na faixa etdria
pediatrica, estd presente em mais de 50% dos pacientes e acomete, geralmente, o ceco e o célon
ascendente. O acometimento intestinal pode ser transmural, estendendo-se da mucosa a serosa.
Dessa forma, fistulas, abscessos e estenoses sdo complicacdes comumente observadas na DC, o que
ndo se observa na RCU."

1.1. Objetivos

Geral:
Sistematizar a assisténcia ao paciente portador de DIl, promovendo a efetividade assistencial.

Especificos:

B Promover a abordagem interprofissional, adequando o tratamento as necessidades e
as particularidades de cada paciente, conforme a gravidade da doenca (pontuacao e
complicacdes) e as condicdes sociais e familiares.

B Atuar nessas acoes, de forma integrativa e complementar a rede de saude SES/DF, no que
tange a pediatria terciaria.

1.2. Equipes médicas de referéncia

Equipe médica responsavel pelo programa
Gastroenterologia

Equipes médicas de apoio
Endoscopia Digestiva
Radiologia

Imunologia

Cirurgia Pediatrica
Proctologia

Assisténcia complementar
Enfermagem

Nutricao

Psicologia

Servico Social
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2. CRITERIOS DE ELEGIBILIDADE

2.1. Critérios de inclusao

Sao elegiveis para esse programa, criancas e adolescentes encaminhados para avaliagao com
quadro clinico sugestivo de DlII, cujos exames confirmarem o diagnéstico de:

B Doenca de Crohn;
B Retocolite ulcerativa;
B Colite nao classificada.

2.2. Critérios de exclusao

B Pacientes cujos exames complementares nao confirmarem o diagnéstico de Dl|;
B Pacientes acima de 18 anos de idade.

3. FLUXO PARA ADMISSAO NA DIRETRIZ CLINICA DE DIl DO HCB

A avaliacao inicial do paciente sera realizada por gastroenterologista pediatrico do Hospital da
Crianca de Brasilia (HCB). O paciente podera ser encaminhado por meio de:

B Encaminhamento externo: primeira consulta externa (PCE);
parecer especializado (PE), que configure urgéncia;
consulta de egresso (ap6s alta do HBDF ou HMIB).

B Encaminhamento interno: parecer interno (Pl);
consulta de segmento especial (CSe).

Na primeira consulta com o gastroenterologista, serao realizados a anamnese e o exame fisico
(anexos), bem como solicitados os exames para avaliacao diagndstica (anexos).

A segunda avaliacao sera realizada assim que os exames confirmatdrios estiverem prontos, com
intervalo maximo de 21 dias apés a primeira consulta, no Ambulatério de Hepatologia/DIl do HCB
(quarta-feira pela manha).

Os pais serdo orientados a comunicarem a equipe responsavel, se nesse periodo ocorrerem
sinais/sintomas de piora clinica e/ou risco a saude do paciente, como megacélon téxico, diarreia
intensa, sangramento importante, sinais de infeccao, como febre alta e prostracao.

Apbs a avaliacao clinica e dos exames, serdo admitidos na Diretriz Clinica de DIl do HCB, os
pacientes com diagndstico de Doenca de Crohn, retocolite ulcerativa ou colite nao classificada. Os
demais pacientes ndo serao incluidos nesse grupo de cuidados, permanecendo no HCB aqueles
cujos diagndsticos necessitarem de tratamento especializado em nivel tercidrio. Os demais serao
contrarreferenciados para os servicos de salde de origem.

A Figura 1 ilustra o fluxo de admissdo na Diretriz Clinica de DIl do HCB.
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Figura 1: Fluxo para admissdo na Diretriz Clinica de DIl do HCB, com definicdo diagnéstica

Sintomas sugestivos de DIl
(dor abdominal, diarreia, enterorragia, perda de peso, desnutricao, aftas orais, entre outros).

Paciente externo Paciente interno
SISREG Alta hospitalar Urgéncia Parecer interno (PI)
(PCE) (CE) (PE) Consulta de seguimento especial (CSe)

Histdria clinica - Exame fisico

Solicitagao de exames da primeira linha
(anexos)

21 dias ou menos

Exames ndo sugerem DIl Exames sugestivos de DIl

Nao elegivel para Diretriz de DIl » ,
Solicitar exames: segunda linha

Endoscopia Digestiva Alta
Colonoscopia

Enterotomografia/RM
Outro diagnéstico que nao DIl
Tratamento Baixa
terciario complexidade Exames compativeis com DIl
HCB Contrarreferéncia

Classificagao da doenga e admissao na Diretriz de DIl do HCB

Acometimento do trato digestério alto Acometimento continuo de reto e célon Colite com achados
e/ou intestino delgado Auséncia de areas de normalidade inespecificos, que nao
Ulceras ileais Auséncia de estenose e de fistulas permitem a classificagao
Estenoses intestinais Trato digestério alto normal em DC ou RCU

Padrao em pedra de calgamento Backwash ileite

(areas de normalidade e de Criptite e abscesso de cripta (histol6gico)

anormalidade)
Fistula e doenca perianal

Retocolite ulcerativa (RCU)

Doenga de Crohn Reto e sigmoide poupados Colite nao classificada
Acometimento cecal e ileite de refuxo
Erosoes gastricas/tlceras gastricas
(ndo serpiginosas/lineares) L.
Erosoes duodenais ou esofagicas RCU atipica
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4. ESTRATIFICACAO DE RISCO

A estratificacdo de risco baseia-se nos indices de atividade da doenca e na existéncia de
comorbidades associadas. A atividade/gravidade da RCU é classificada por meio de escore definido
pelo PUCAI (Pediatric Ulcerative Colitis Activity Index) e a da DC baseia-se no escore do PCDAI (Pediatric
Crohn’s Disease Activity Index), ambos detalhados no caderno de anexos. A Tabela 1 estabelece o
escore do indice de atividade da RCU e da DC, enquanto a Tabela 2 estabelece a estratificacdo de
risco do paciente portador de DII. 2

Tabela 1: Escore do indice de atividade PUCAI e PCDAI. 2

PUCAI* PCDAI**

< 10: remissao < 10: doenga inativa

10 a 34: doenca leve 11 a 30: doenga leve

35 a 64: doenca moderada > 30: doenca moderada a grave
65 a 85: doenca grave

* Escore PUCAI: a pontuacao pode variar de 0 a 85. A resposta clinica significante é definida por uma variacéo do indice > 20.
** Escore PCDAI: a pontuacédo pode variar de 0 a 100, tendo o escore mais alto a correlagdo com doenga mais ativa e grave. Um decréscimo de 12,5 pontos e
tomado como evidéncia de melhora.

Tabela 2: Estratificacdo de risco para DII.

Risco Caracteristicas
Risco 1 Doenca leve
Risco 2 Doenca moderada (PUCAI/PCDAI)

Doenca leve com comorbidades associadas*

Risco 3 Doenca grave (PUCAI/PCDAI)

Determinantes de mau progndstico:
ulceras profundas, doenca perianal intensa,
perfuracdes, fistulas, estenoses intestinais,
insuficiéncia do crescimento e desnutricao
importante.

Indicacao de imunobioldgico ou tratamento
cirargico.

* Hepatite autoimune e/ou colangite esclerosante.

5. ABORDAGEM TERAPEUTICA

Na admissao a Diretriz DIl, o paciente sera avaliado por equipe interprofissional, que inclui o
gastroenterologista, o nutricionista, o psicélogo e o assistente social. O paciente serd encaminhado
para outras especialidades médicas, apenas em casos selecionados. Além das consultas com a
equipe médica e com a assisténcia complementar essencial, as atividades da abordagem terapéutica
incluem:

B Reunides de grupo (bimestrais);

B Atividades ludicas em grupo (cinema, caminhada, esportes, cozinha experimental, entre

outras).

No acolhimento ao programa, o paciente sera informado das metas terapéuticas e das metas que
ele e sua familia devem atingir, como demonstrado na Tabela 3.
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Tabela 3: Metas terapéuticas e metas do paciente portador de DII.

Metas terapéuticas Melhorar os sinais e os sintomas
Diminuir as internagdes

Diminuir as complicacdes

Diminuir a necessidade de cirurgias

Otimizar o crescimento e o desenvolvimento
Melhorar a qualidade de vida

Alcancar a cicatrizacdo da mucosa

Evitar as recidivas

Metas do paciente Comparecer as consultas*
Usar corretamente as medicacdes

Seguir as orientac¢des de dieta
Comparecer as reunides de grupo

Contribuir nas atividades do grupo

* Em caso de falta, esta devera ser justificada.

A estratificacdo de risco define a abordagem terapéutica (AT), em ATR1 (risco 1) e ATR 2 e 3 (riscos
2 e 3). O plano terapéutico (clinico e cirdrgico) baseia-se no diagndstico, se DC ou RCU, na gravidade
da doenca (estratificacao de risco) e se a terapia é de inducao ou de manutencao, conforme descrito a
seguir.

5.1. Frequéncia das consultas

Abordagem terapéutica risco 1

Na ATR1 o paciente serd avaliado pelo médico, nutricionista, psicélogo e assistente social na
admissao, na semana 16 e ao término do primeiro ano de seguimento. O médico ird avaliar o paciente,
além desses momentos, na semana 4 e no més 8, conforme demonstrado na Figura 2. As reunies de
grupo serao nos meses 2,4, 6,8, 10 e 12. Ao término do ciclo 1 (um ano), o plano de tratamento serd
reprogramado, conforme a reclassificacdo de risco.

Figura 2: Abordagem terapéutica risco 1

Abordagem terapéutica riscos 2 e 3 (ATR2 e 3)

Admissao Semana 4 Semana 16 Més 8 Més 12
Gastro Gastro Gastro Gastro Gastro
Nutricao Nutricao Nutricao
Psicologia Psicologia Psicologia
As. Social As. Social As. Social

Na ATR 2 e 3, o paciente sera avaliado pelo médico, nutricionista, psicélogo e assistente social na
admissao, na semana 6, no més 6 e ao término do primeiro ano de seguimento. O médico ira avaliar o
paciente, além desses momentos, nas semanas 2, 12 e no més 9, conforme a Figura 3. As reunides de
grupo serdo nos meses 2, 4, 6, 8, 10 e 12. Ao término do ciclo 1 (um ano), o plano de tratamento sera
reprogramado, conforme a reclassificacdo de risco.
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Figura 3: Abordagem terapéutica riscos 2 e 3.

Admissao Semana 2 Semana 6 Semana 12 Més 6 Més 9 Més 12
Gastro Gastro Gastro Gastro Gastro Gastro Gastro
Nutricao Nutricao Nutricao Nutricao
Psicologia Psicologia Psicologia Psicologia
As. Social As. Social As. Social As. Social

Observacao: as criangas com idade menor ou igual a dois anos, deverao ser avaliadas pela equipe de imunologia.

5.2. Plano terapéutico

Doenca de Crohn

O algoritmo terapéutico da DC, delineado nas Figuras 4 e 5, baseou-se no Consenso da
European Crohn’s and Colitis Organization, European Society for Pediatric Gastroenterology, Hepatology,
and Nutrition, (ECCO/ESPGHAN), publicado em 2014.>

Figura 4: Algoritmo de tratamento da Doenca de Crohn, conforme guideline ECCO/ESPGHAN, 2014.2
Anti-TNF: Antifator de necrose tumoral. DC: Doenca de Crohn. NEE: Nutricao Enteral Exclusiva. NEP:
Nutricao Enteral Parcial. TNEE: Terapia de Nutricao Enteral Exclusiva.
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*Preditores de alto risco: doenca perianal; retardo grave de crescimento; presenca de ulceras profundas na endoscopia; doenga extensa, incluindo o trato
digestdrio alto e o intestino delgado proximal.
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Figura 5: Algoritmo de tratamento para Doenca de Crohn, conforme guideline ECCO/ESPGHAN, 2014.°
GH: horménio de crescimento. NEE: Nutricao Enteral Exclusiva.

Doenca de Crohn endoscopicamente
ativa + insuficiéncia de crescimento

— S

. Grave Leve-moderada
(Velocidade de crescimento < -2,5 escore Z) (Velocidade de crescimento com escore Z entre -1 e -2,5
NEE

NEE + uso precoce de imunossupressores
Evitar esteroides

Falha

Manter suporte nutricional Biologicos

v

Falha

— \

Considerar suporte nutricional
adicional e/ou GH

Considerar terapia top-down com
imunobiolégicos

Inflamacdo controlada, mas
auséncia de recuperacdo do
crescimento: considerar
. suporte nutricional e/ou GH
Pré-pubere, com doenca localizada,

considerar resseccdo cirurgica

Retocolite ulcerativa

O algoritmo terapéutico da RCU, delineado nas Figuras 6 e 7, baseou-se no Consenso da European
Crohn’s and Colitis Organization, European Society for Pediatric Gastroenterology, Hepatology, and
Nutrition, (ECCO/ESPGHAN), publicado em 2012. As observagdes relativas as medicac¢bes utilizadas
encontram-se no caderno de anexos. *
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Figura 6: Algoritmo de tratamento: inducao da remissao na RCU (ECCO/ESPGHAN, 2012). 4
5-ASA: mesalazina. PUCAI: indice de Atividade Inflamatéria da Colite Ulcerativa. IV: intravenosa.

Grave
e e

-, Mao sistemicamente doente
\. /ﬁemkamemﬁh ’_,_,.
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e

Boa resposta em 7-14 dias Resposta insuficiente em
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) |
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resposta

. Em alguns casos selecionados, considerar
— infliximabe ou inducio com tacralimus, ao
inves da internagao®

Figura 7: Algoritmo de tratamento: manutencao da remissao na RCU (ECCO/ESPGHAN, 2012). 4
5-ASA: mesalazina

5-ASA para todos os pacientes. Pode-se adicionar
probidticos. Terapia retal com enema de 5-ASA pode ser

suficiente nas proctites

Iniciar TIOPURINAS (azatioprina 2-2,5 mg/kg 1 x ao dia ou
mercaptopurina 1,5 mg/kg 1 x ao dia) se a doenca se
mantiver cronicamente ativa, se houver 2-3 recaidas
anuais ou crise grave, na vigéncia de 5-ASA.
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6. FLUXO PARA USO DE IMUNOBIOLOGICOS

O uso dosimunobiolégicos sera realizado na Unidade de Terapia Endovenosa (UTE). A medicacao,
apos liberacao pela farmacia de alto custo, sera enviada para o HCB, onde sera armazenada, com a
identificacdo do paciente. A reserva de vaga para UTE deverd ser solicitada via sistema TrakCare, com
antecedéncia. No dia da medicacdo, o paciente devera ser encaminhado para UTE com a prescricao,
feita pelo gastroenterologista responsavel pelo paciente, até as 12 h. Em caso de necessidade, o

responsavel pelo paciente podera retirar a medicacdo no Hospital da Crianca de Brasilia, mediante a
assinatura de termos de responsabilidade.

DIRETRIZ INTERPROFISSIONAL | Atencéo a Crianca e ao Adolescente com Doenca Inflamatéria Intestina



7. REFERENCIA BIBLIOGRAFICA

1. RODRIGUES, M.; SDEPANIAN, V.L.; FERREIRA, C.T. Doenca Inflamatéria Intestinal. In CARVALHO E,
SILVA LR, FERREIRA CT. Gastroenterologia e NutricGo em Pediatria. Barueri, SP: 2012, pgs. 406-439.

2. CONKLIN, L.; SCHAEFER, M.C.; JENNIFER, S. et al. Changing Paradigms for Assessing Response to
Therapy in Crohn’s Disease Jointly sponsored by NASPGHAN and The NASPGHAN Foundation for Children’s
Digestive Health and Nutrition. Release Date: April 28, 2014; Expiration Date: April, 2014.

3. RUEMMELE, F.M.; VERES, G.; GRIFFITHS, A. et al. Consensus guidelines of ECCO/ESPGHAN on the
medical management of pediatric Crohn s disease, J. Crohns Colitis, v.8, n.10, pgs.1179 -1207, 2014.

4. TURNER, D.; LEVINE, A.; ESCHER, J.C.; GRIFFITHS, A.M. et al. Management of pediatric ulcerative
colitis: joint ECCO and ESPGHAN evidence-based consensus guidelines. J Pediatr. Gastroenterol Nutr,
v.55, n.3, pgs.340 - 361, 2012.

mDIRETRIZ INTERPROFISSIONAL | Atencéo a Crianga e ao Adolescente com Doenca Inflamatdria Intestinal



DIRETRIZ INTERPROFISSIONAL | Atencdo a Crianca e ao Adolescente com Doenca Inflamatoria Intestinal



DIRETRIZ INTERPROFISSIONAL
ATENCAO A CRIANCA E AO ADOLESCENTE

Aut
ELISA DE GA;V:'LT-ISO HOSPITAL DA $

JAQUELINE NAVES CRIANgﬂ

MARACI RODRIGUES
RENATA B.P.M SEIXAS DE BRASILIA JOSE ALENCAR
YANNA GADELHA

Editores
ELISA DE CARVALHO
ERIKA EOMER
ISIS QUEZADO MAGALHAES
RENILSON REHEM

|
SUS mNE
|



1. DIRETRIZ DE DIl DO HCB s 20

2. FICHA DE EVOLUCAO et 21
3. HISTORICO CLINICO et 22
4. Critérios de exclusao et s 24
5. SOLICITACAO DOS EXAMES COMPLEMENTARES....couenmvvvvrvvereennerrsssenenne 25
5.1. Exames de primeira linha et s 25
5.2.Solicitacao dos exames complementares .............. 25
5.3. Solicitacdao dos exames prévios a imunossSUPressao ......ccemeerenen. 26
5.4. Solicitacdo dos exames apds @ iMUNOSSUPIESSA0.......cevrrerrerrerseneens 26
5.5. Pacientes portadores de DIl com idade.......eveerrerrcnrcrrcneeneennennnns 26
5.6. Pacientes com aminosSaliCilatos .......c.vrrreeeeserseiseeseessessessssesenns 26
6. INDICE DE ATIVIDADE DA RETOCOLITE ULCERATIVA
EM PEDIATRIA (PUCALI) et senaes 27
7. INDICE DE ATIVIDADE DA DOEN(;A DE
CROHN (PCDALI) 28
8. PREPARO PARA IMUNOSSUPRESSAO ......................................... 30
9. CONSIDERACOES TERAPEUTICAS PARA A DOENCA DE
CROHN et 30
9.1.Terapia nutricional ettt 31
9.2. Aminossalicilatos et s 31
9.3. Antibidticos et 31
9.4. IMUNOMOdUlAdOres ... 32
9.5. Imunobioldgicos (@NTi-TNF).......ccurererrerseeseessersenens 34
9.6. Tratamento CirUrgiCo.....cnreneerereseesseesensns 37
9.7. Doenca de Crohn perianal, com abcesso ou
com fistula TP 37
9.8. Insuficiéncia de cresamento na doenca de
CrONN ettt ss s sssasssessessessens 37
9.9. Auséncia e perda de resposta ao
tratamento ettt 37

10. CONSIDERACOES TERAPEUTICAS PARA

1 A RETOCOLITE ULCERATIVA......oerivierrerennes 38
S U M A R ‘ O 10.1. AMinossalicilatos ........eeevvneeceninnns 38

10.2. Imunomoduladores ..........verrrernn 39
DIRETRIZ INTERPROFISSIONAL 10.3. Imunobiolégicos (anti-TNF)............... 39
10.4. Tratamento Cirdrgico ......ooveererenene 39

10.5. Reposta a terapia de inducao ....... 40
10.6. Perda de resposta na terapia
de ManULENCAO0......coceevcereerereereeeeeeneenenns 40
11. REFRATARIEDADE OU PERDA
DE RESPOSTA AO TRATAMENTO
NAS DIl correreerrrrrnneesseeseresessssssssssseees 40
11.1. Diagnéstico diferencial
(0] 1) I 40
11.2. Causas de pseudo-
intratabilidade na Dll............... 41
12. REFERENCIA
BIBLIOGRAFICA........conreenn. 42







1. DIRETRIZ DE DIl DO HCB (manter na capa plastica inicial do prontuario)

Nome:

Data (admissao no programa): / / Idade:

Diagnaéstico(s):

indice de atividade da doenca:

PUCAI: PCDAI:

Comorbidades associadas:

Complicagoes:

Classificacao de risco na Diretriz de DlI:

Reclassificacao (um ano apds a admissao):

Data: / /

Diagnostico(s):

indice de atividade da doenca:

PUCAI: PCDAI:

Comorbidades associadas:

Complicagoes:

Reclassificacao de risco na Diretriz de DII:
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2. FICHA DE EVOLUCAO (manter na capa plastica inicial do prontuario)

PUCAI
Data Peso Est. IMC Compilacoes Conduta
PCDAI
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3. HISTORICO CLINICO
Identificacao:

Nome:

Data do nascimento: / /

Idade: Género: Cor/etnia: Naturalidade:

Procedéncia: Tempo de permanéncia no DF:

Endereco:

Escolaridade:

Mae (nome e idade):

Pai (nome e idade):

Informante:

Queixa principal
Historia da doenca atual

Historia patolégica pregressa
Doencas anteriores, internacgdes, cirurgias e medicamentos utilizados

Historia patologica familiar

Constituicdo familiar.

Mae: (idade, estado de salide e doencas anteriores).

Pai: (idade, estado de saude e doencas anteriores).

Consanguinidade.

Irméaos (idade, estado de salide e doencas anteriores).

Avos/tios(as).

Familiares: avaliar o estado de satuide dos familiares (se ébito, informar a causa mortis e a idade do
Obito), pessoas da familia com sintomas semelhantes aos apresentados pelo paciente, doencas
comuns na familia (neoplasias, alergias, acidente vascular encefélico, tuberculose, asma, cardiopatias,
hipertensao arterial, morte subita, transtornos mentais, hemopatias, diabetes, obesidade, entre
outras).

Heredograma.

Historia da gestacao, parto e nascimento
Mae:G P A
Pré-natal e condi¢des de gestacao:
Nascimento (condicdes de nascimento e intercorréncias):
Tipo de parto:
Idade gestacional (semanas):
Apgar (1° e 5° min):
Peso (g):
Comprimento (cm):
PC (cm): PT (cm): PA (cm):
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Historia neonatal
Intubacao, cateterismo umbilical, ictericia, entre outros.

Historia do desenvolvimento neuropsicomotor

Sorriso social, sustentar a cabeca, rolar na cama, sentar sozinho, engatinhar, ficar em pé com apoio
e sem apoio, andar, primeiras palavras, controle de esfincteres (vesical e anal). Denticao (dentes e
idade).

Historia imunoldgica (vacinas)
Imunizacgdes: calendario e reacdes (avaliar cartao de vacinas).

Historico alimentar

Aleitamento materno (exclusivo/total).

Introducao da alimentacao complementar (o que e quando).

Férmulas utilizadas.

Inicio da proteina do leite de vaca, da soja, de gliten e do ovo.

Dieta atual (nimero de refeicdes e distribuicdo no dia, com recordatério alimentar).

Histdria socioecondmica

Condicoes de moradia (material e nimero de cdémodos), saneamento basico (fossa, sumidouro ou
ausente), nUmero de pessoas na habitacao, quantas pessoas trabalham na familia, quem é o provedor
da familia, renda familiar, relacionamento familiar, religiao e crencas, escolaridade e formacao,
profissdo e escolaridade dos pais.

Padrdo de sono (qualitativo e quantitativo).

Contato com animais domésticos (vacinas).

Contatos com vetores ou com area endémica de doencas infecciosas ou parasitarias.

Higiene dentaria.

Atividade fisica e lazer.

(tipo, duracao e frequéncia semanal).

Tempo de tela.

Comportamento (socializacao, agressividade, passividade, negativismo).

Para os adolescentes, acrescentar:

Ambiente familiar.

Escola/trabalho.

Puberdade, menarca, caracteristicas do ciclo e fluxo menstrual (reqularidade, frequéncia, duracao e
volume).

Sexualidade.

Coitarca.

Vida sexual (ativa ou nao, orientacdao sexual, parceiros, cuidados contraceptivos, uso de protecao
contra doencas sexualmente transmissiveis).

Tabagismo e uso de substancias psicoativas (saide mental).

Alcool, fumo e drogas ilicitas.

Seguranca.

Revisao de sistemas

Estado geral (alteracdes de peso, febre, astenia, calafrios, sudorese excessiva).

Pele e anexos (alteracdes de cor, prurido, lesdes, cicatrizes, nddulos, areas de perda de sensibilidade,
alteracdes nos cabelos, pelos e unhas, acantose nigricans, estrias).

Linfonodos (dor, aumento e cadeias envolvidas).

Cabeca (cefaleia, traumatismos, tonturas, vertigem).

Olhos: dor, diminuicdo ou perda da visao, vermelhidao, lacrimejamento excessivo, sensacao de corpo
estranho, sensacao de ressecamento (xeroftalmia), turvacao visual, diplopia (visao dupla), escotomas
(manchas ou pontos escuros no campo visual), fotofobia (hipersensibilidade a luz), secrecdes oculares).
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Ouvidos: otalgia, otorreia, otorragia, zumbidos, perda auditiva, vertigens.

Nariz e cavidades paranasais: dor, rinorreia, epistaxe, obstrucao nasal, prurido, espirros frequentes,
dispneia, hiposmia ou anosmia do olfato.

Cavidade oral: dor de garganta, dor de dente, dor na lingua, odinofagia, disfagia, xerostomia,
halitose, gengivorrarias, Ulceras orais, pigarros, roncos.

Pescoco (tireoide/laringe): dor, limitacdo de movimento, aumento da tireoide, tumoracoes,
disfonia, afonia, tosse, dispneia.

Mamas: dor, nédulos, secrecdes, inflamacao, alteracdes de volume e alteracdes mamilares.
Sistema respiratorio: dor tordcica, dor tipo pleuritica, dispneia, cianose, tosse, expectoracao,
hemoptise, roncos e sibilos.

Sistema cardiovascular: dor, desconforto precordial ou retroesternal, palpitacdao, dispneia e
relacdo com o esforco, ortopneia, dispneia paroxistica noturna, desmaios, edema, cianose, astenia,
sibilos, varizes de membros inferiores, claudicacao intermitente.

Sistema digestério: dor abdominal, pirose, diminuicdo ou aumento do apetite, disfagia, azia,
empachamento ou dor pés-prandial, nauseas, vomitos, regurgitacao, eructacao, flatuléncia,
hematémese, enterorragia, hematoquezia, melena, ictericia, acolia fecal, diarreia, constipacao,
esteatorreia, tenesmo, prurido anal, hemorroidas, eliminacao de parasitos, hérnias, alteracdes da
forma ou do volume abdominal.

Sistema urinario: célica renal, polaciuria, poliuria, nicturia, nocturia, oliguria, hesitacao miccional,
urgéncia miccional, disuria, estranguria, retencao urindria, incontinéncia urindria, hematuria,
albumindria, pidria, edema facial, eliminacao de célculo renal, mau cheiro da urina.

Aparelho genital - feminino: dismenorreia, alteragées no intervalo dos ciclos (oligomenorreia,
polimenorreia), na duracdo (hipermenorreia, hipomenorreia), aumento no fluxo menstrual
(menorragia) ou ciclos irregulares (metrorragia), célicas, corrimentos, dispareunia, diminuicdo da
libido, prurido vulvar, lesées genitais. Masculino: dor nos testiculos, modificacao na bolsa escrotal,
secrecao uretral, impoténcia sexual, hemospermia, diminuicao da libido.

Sistema endadcrino: intolerancia ao calor ou ao frio, exoftalmia, polifagia, polidipsia, poliuria,
hirsutismo, insdnia, sonoléncia, aumento ou diminuicao de peso, alteracdes menstruais, constipacao,
pela seca, sudorese excessiva, tremores, rouquidao, macroglossia, galactorreia.

Aparelho locomotor: artralgia, mialgia, dor 6ssea, lombalgia, dor cervical, fraqueza muscular,
edema, calor ou rubor articular, crepitacdes, deformidades, rigidez, limitacdo de movimentos,
claudicacao, caimbras.

Sistema hematopoiético: astenia, tonturas, palidez, petéquias, equimoses, hematomas,
gengivorragias, hematuria, ictericia.

Sistema nervoso: perda da consciéncia, convulsdes, distirbios do sono, paresias, paralisias,
movimentos incoordenados, alteracdes da marcha, anestesias, disestesias, parestesias, neuralgias
ou radiculalgias, tremores, cefaleia, tontura, vertigem, diminuicao da meméria, afasia, disartria.
Estado mental: dificuldades de atencao, orientacao ou memodria, alteragdes frequentes do humor
ou afetividade, alucinac¢des, fobias, socializacao, lazer.

Observacao:

A consulta com o adolescente pode ser feita em duas etapas. Ouvir inicialmente a queixa ou
as observacdes do acompanhante e, posteriormente, a consulta poderd ser feita apenas com o
adolescente.

4. EXAME FiSICO

Peso (kg): Percentil: Esc-z:

Estatura (cm): Percentil: Esc-z:

IMC (kg/m?): Percentil: Esc-z:

CA (cm): Dobras: Tricipital (mm): Subescapular (mm):
Sinais vitais: FC: FR: Tax: PA:
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Ectoscopia:
Estado/impressao geral:
Facies:
Pele/mucosas:
Linfonodos:
Cabeca e pescoco:
Tireoide:
Otoscopia:
Oroscopia:
Semiologia cardiaca:
Semiologia pulmonar:
Semiologia do abdome:
Extremidades:
Exame neurolégico:
Estadiamento puberal (Classificacéo de Tanner):
Inspecao anal: exame proctoldgico sob anestesia, se houver presenca de lesdes.

5. SOLICITACAO DOS EXAMES COMPLEMENTARES

5.1. Exames de primeira linha

Sangue

Hemograma completo

PCR - VHS

TGO - TGP - FA - GGT - BTF - amilase
TAP (INR)

Eletroforese de proteinas

Ureia - creatinina — 4cido Urico

Calcio - fésforo - sédio — potdssio — cloretos — magnésio
Glicemia - lipidograma

TSH - T4 livre

Vitamina D (25-OHD) - PTH

Ferro — ferritina — saturacao da transferrina
Imunoglobulinas A, G, M, E

ASCA - pANCA

Anti-transglutaminase

Fezes

Parasitolégico

Calprotectina

Sangue oculto

Gordura fecal quantitativa

Pesquisa de clostridium difficile, aeromonas e yersinia

Imagem
Ecografia de abdome
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5.2. Solicitacao dos exames complementares (segunda linha)

Endoscopia digestiva alta com bidpsias

Colonoscopia com bidpsias

Transito intestinal (< 02 anos)

Enterotomografia ou enteroressonancia magnética (> 02 anos)

Ressonancia magnética de regiao pélvica se houver presenca de lesdes perianais, para avaliacao de
fistulas e de abscessos.

5.3. Solicitacao dos exames prévios a imunossupressao

Radiografia do térax

PPD

Avaliacao oftalmoldgica (pré-requisito para uso de imunobiolégicos)

Sorologia para toxoplasmose (pré-requisito para uso de imunobiol6gicos)

Sorologias para hepatites virais (A, B, C), toxoplasmose, CMV, HIV, varicela (se nao for vacinado ou nao
houver histérico caracteristico de infeccao pelo virus da varicela-zoster).

Idade 6ssea

Sorologia para mononucleose

5.4. Solicitacao dos exames ap6s a imunossupressao (corticoterapia)
Densitometria 6ssea (anual)

Avaliacao oftalmolégica (anual)

5.5. Pacientes portadores de DIl com idade < 02 anos
Linfécitos CD3, CD4, CD8, CD19 e Natural Killer

5.6. Pacientes com aminossalicilatos:
Microalbuminuria em amostra de urina isolada
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6. INDICE DE ATIVIDADE DA RETOCOLITE ULCERATIVA EM PEDIATRIA (PUCAI)'

Tabela 1: PUCAI (Pediatric Ulcerative Colitis Activity Index)

Item Pontos

1. Dor abdominal

Sem dor
A dor pode ser ignorada 5
A dor nao pode ser ignorada 10

2. Sangramento retal

Nenhum 0

Pequena quantidade, em menos de 50% das fezes 10
Pequena quantidade, na maioria das fezes 20
Grande quantidade (>50% do conteudo fecal) 30

3. Consisténcia das fezes na maioria delas

Formadas
Parcialmente formadas 5
Completamente nao formadas 10

4, Numero de evacuac¢oes em 24h

0-2 0
3-5 5
6-8 10
>8 15

5. Evacuacoes noturnas

(qualquer episodio que leve ao despertar)
Nao 0
Sim 10

6. Nivel de atividade

Sem limitacoes
Limitacbes ocasionais 5
Severas restricoes 10

A pontuacao pode variar de 0 a 85. A resposta clinica significante é definida pela variacao do
indice > 20. A interpretacdo do escore segue 0s niveis descritos a seguir:

B < 10:remissao;

B 10a34:doenca leve;

B 35 a64:doenca moderada;
B > 65:doenca grave.
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7. INDICE DE ATIVIDADE DA DOENCA DE CROHN (PCDAL)'

Tabela 2: PCDAI (Pediatric Crohn s Disease Activity Index)

Item Pontos

Dor abdominal
Nenhuma
Leve ou breve, que nao interfere nas atividades
Moderada a grave (frequente, noturna, que afeta as atividades) 10

Fezes (por dia)
0 a 1 evacuacao liquida, sem sangue 0
Evacuacdes liquidas 2 a 5 vezes ao dia, ou até 2 evacuagdes semiformadas

com pequena quantidade de sangue >
Sangramento intenso, ou evacuacdes liquidas > 6 ou diarreia noturna 10
Atividade do paciente/bem-estar geral (recordatério de uma semana)
Bem, sem limitacdo das atividades 0
Dificuldade ocasional em manter as atividades adequadas para a idade, 5
abaixo dos seus pares
Limitacoes de atividades frequentes/atividade muito baixa 10
Exame fisico
Peso
Ganho de peso, perda de peso ou peso estavel (voluntaria)
Perda de peso < 10% ou peso estavel (involuntaria) 5
Perda de peso =10 % 10
Altura
Diagnéstico
Queda de canal em relagcdo ao % prévio <1
Quedadocanal =1 e < 2 canais 5
Diminuicao de >2 canais 10
ou
Seguimento: velocidade de crescimento
> -1 desvio padrao (DP) do normal
<-1DP e >-2DPdo normal 5
<-2DP do normal 10
Abdome
Nenhuma sensibilidade ou massa
Sensibilidade ou massa sem sensibilidade 5
Sensibilidade/defesa involuntaria/massa definida 10
Doenca perianal
Nenhuma
1-2 fistula indolente/drenagem escassa, sem sensibilidade
Fistula ativa/drenagem/sensibilidade/abscesso 10
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Manifestagoes extraintestinais

(febre > 38.5 ° C por 3 dias na semana, artrite, uveite, eritema nodoso,
pioderma gangrenoso).

Nenhum 0
1 5
>2 10
Laboratério
Hematacrito (%)
< 10 anos (masculino e feminino)
>33 0
28-33 2,5
<28 5
11-19 anos sexo feminino
>34 0
29-33 2,5
<29 5
11-14 anos sexo masculino
>35 0
30-34 2,5
<30 5
15 -19 anos sexo masculino
> 37 0
32-36 2,5
<32 5
Velocidade de hemossedimentacao (mm/hora)
<20 0
20-50 2,5
>50 5
Albumina (g/dL)
>3.5 0
3.1-34 2,5
<30 5

A pontuacao do PCDAI pode variar de 0 a 100. O escore mais alto tem correlacdo com maior gra-
vidade e com atividade mais intensa da doenca. Um decréscimo de 12,5 pontos é interpretado como

melhora do paciente. A classificacdo segue os paramentros a seguir:
B < 10: remissdo;
B 11a30:doenca leve;
B > 30:doenca moderada a grave.'
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8. PREPARO PARA IMUNOSSUPRESSAO

Solicitacao dos exames (item 5.3)

Medicacao
B Albendazol ou tiabendazol;
B Sugestao: albendazol (maiores de dois anos): 400mg/dia, por cinco dias.

Vacinacao

O status vacinal deve ser verificado antes de iniciar a terapia com imunomodulador ou anti-TNF.
Se houver duvida quanto a infeccao prévia por varicela, deve-se conferir o status vacinal e considerar
a imunizacdo contra varicela-zoster antes de comecar o imunomodulador ou anti-TNF. Todos os pa-
cientes que vao iniciar a terapia com antifator de necrose tumoral (anti-TNF) devem receber:

B Vacina contra pneumococo polissacaride 23-valente.

B Vacina contra influenza, com virus inativo.

B Vacina DTPA

B Vacina contra hepatites A e B (se necessario, titulo < 10);

B Vacina contra HPV (se menor que 26 anos);
Repetir: influenza (a cada ano); pneumococo (a cada cinco anos) e dpTa (a cada dez anos).

Durante o tratamento com anti-TNF estdo contraindicadas as vacinas BCG e aquelas de virus
Vivos:
BCG;
Triplice viral;
Polio oral (Sabin);
Varicela (fazer sorologia antes)/herpes zoster;
Febre amarela;
Antrax;
Raiva;
Febre tifoide oral;
Rotavirus.

Se for programar imunossupressao, vacinar quatro a seis semanas antes do inicio ou trés meses
apds a suspensao da imunossupressao, para:
B BCG;
Triplice viral;
Pélio oral (Sabin);
Varicela (fazer sorologia antes)/herpes zoster;
Febre amarela;
Febre tifoide oral;
Raiva.

Outro aspecto importante é a avaliacao dermatoldgica pré-tratamento, bem como a orientagao
para o uso de protetor solar durante a terapéutica, pelo risco aumentado de desenvolvimento de
melanoma, tanto com o uso da azatioprina, quanto dos imunobiolégicos.

9. CONSIDERACOES TERAPEUTICAS PARA A DOENCA DE CROHN

As possibilidades terapéuticas para a DC dividem-se entre aquelas que:

B Induzem a remissao [nutricdo enteral exclusiva, aminossalicilatos (5-ASA), corticosteroides,
anti-fator de necrose tumoral alfa (anti-TNFa) e inibidores da calcineurina];

B Mantém a remissao (tiopurinas e anti-TNFa). ?
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9.1. Terapia nutricional

A terapia nutricional pode ser indicada como medida primaria, como suplemento (em conjunto
com outras terapias, na fase ativa ou de remissao) e no periodo perioperatério (enteral ou parenteral).

Medida primaria: Nutricao Enteral Exclusiva (NEE)

Considerando os beneficios da terapia enteral exclusiva no crescimento, desenvolvimento e,
provavelmente na mucosa intestinal, deve ser recomendada como primeira escolha, para induzir
a remissao nos pacientes com Doenca de Crohn luminal ativa, leve a moderada, especialmente na-
queles com baixo ganho peso/estatura e estado catabdlico (p. ex. hipoalbuminemia). As férmulas
recomendadas sdo:

B Férmulas poliméricas: a base de proteinas;

B Férmulas oligoméricas: a base de oligopeptideos (di e tripeptideos);

B Férmulas monoméricas: a base de aminoacidos. 2

A NEE deve ser mantida por seis a oito semanas. Em caso de nao haver resposta clinica em duas
semanas, outro tratamento deve ser considerado. Se a NEE nao for tolerada por via oral, deve-se usar
a sonda nasogastrica. A introducao de novos alimentos deve ser realizada a cada dois a trés dias, por
periodo de duas a trés semanas, até a suspensao da NEE. 2

A Nutricao Enteral Parcial (NEP) é inferior a NEE em induzir a remissao, mas algumas evidéncias
sugerem que ela pode ser parcialmente efetiva em manter a remissdo na DC pediéatrica.

9.2. Aminossalicilatos

Nesse grupo de medicamentos estao:
B Sulfassalazina;
B Mesalazina.

Sulfassalazina

A sulfassalazina é composta por sulfapiridina e pelo acido 5-aminossalicilico (5-ASA ou mesala-
zina), unidos pela ligacao diazo, que é quebrada pela acdo das bactérias colénicas, quando a medi-
cacdo atinge o célon direito, liberando-se as duas moléculas: mesalazina, que corresponde a porcao
ativa e anti-inflamatdria da molécula; e sulfapiridina, porcao sem atividade terapéutica, que atua no
transporte da mesalazina e é responsavel pelos efeitos adversos da droga. Assim, é uma medicacao
pouco utilizada, por apresentar maior taxa de reacdes adversas. >

Mesalazina

Para diminuir os efeitos adversos, desenvolveu-se o medicamento denominado mesalazina, que se
encontra no mercado com diferentes formas de liberacao da substancia ativa. A mesalazina tem menos
efeitos adversos. A formulacdo da mesalazina com microgranulos de liberacao prolongada (Pentasa®),
que contém a etilcelulose para protegé-la da degradacao gastrica, permite que a substancia ativa seja
liberada de forma continua e prolongada desde o intestino delgado proximal até as porcdes mais dis-
tais do intestino grosso.

A mesalazina é recomendada para Doenca de Crohn leve-moderada. Atualmente, os aminossali-
cilatos ndo sao considerados efetivos no tratamento da DC ileal ou col6nica. Podem ser considerados
como complementares na terapia de inducdo, na dose de 50 a 80mg/kg/dia, até 4g/dia, dividida em
duas doses, associada a prednisona. Seu uso isolado pode ser avaliado nas doencas leves. 2

Podem ocorrer reacdes adversas, tais como: nduseas, diarreia, vomitos, dor abdominal, cefaleia, al-
teracdes no humor, tontura, formigamento na pele, erupcoes na pele (exantema), febre, dor nas articu-
lacdes e diminuicdo das imunoglobulinas. Raramente podem ocorrer: citopenias, pancreatite, miocar-
dite, pericardite, lUpus, nefrite intersticial, sindrome nefrética, insuficiéncia renal, aumento nos niveis
de bilirrubina, dor toracica, pneumonia, dispneia, tosse, hepatite, piora dos sintomas da colite e queda
de cabelo.?

9.3. Antibioticos
A antibioticoterapia nao é efetiva para induzir a remissao nos pacientes com DC moderada a grave,
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guando ha comprometimento do ileo e/ou célon. Pode ser efetiva quando houver complicagdes sép-
ticas, sintomas atribuidos ao supercrescimento bacteriano no intestino delgado e sintomas perianais.

Pode ter algum papel na inducdo da remissao de DC leve a moderada. Em doenca fistulizante pe-
rianal mais grave, os antibidticos podem ser usados como coadjuvantes. >

As medicacées mais utilizadas sao: metronidazol, ciprofloxacino, azitromicina e rifaximina (indis-
ponivel no Brasil). O metronidazol e o ciprofloxacino sdo recomendados no tratamento da doenca pe-
rianal fistulizante. Eles induzem a resposta a curto prazo e podem oferecer uma “ponte” para a terapia
imunossupressora.

Recomendacao na doenca perianal fistulizante:
B Metronidazol: 10-20 mg/kg/dia, dividida em duas a quatro doses, (maximo 400mg/dia);
B Ciprofloxacina: 20mg/kg/dia, dividida em duas doses (maximo1500mg/dia VO ou 800mg/dia
EV).?

O manejo de abscessos abdominais na DC, com uso exclusivo de antibiéticos, parece ser boa opcao
nos abscessos pequenos, especialmente naqueles sem associacdo com fistula e nos que surgem em
pacientes que nunca usaram imunomoduladores. A cirurgia oferece melhores resultados nos demais
casos, embora a drenagem percutanea possa evitar a cirurgia em alguns pacientes.

9.4. Imunomoduladores
Os imunomoduladores, medicamentos modificadores da resposta imunoldgica, tém um papel
fundamental na terapéutica da doenca de Crohn.?

Corticosteroides
Os corticosteroides sao preconizados para induzir a remissao. Sao utilizados:
B Prednisona;
B Prednisolona;
B Hidrocortisona.

Os corticosteroides sao efetivos na inducdo da remissdao da DC moderada a grave de qualquer loca-
lizacdo, assim como no tratamento das manifestagdes extraintestinais. Estdo indicados no tratamento
da DC ativa grave, de qualquer localizacao, e quando ha comprometimento colénico de intensidade
moderada a grave. Os corticosteroides nio estdo indicados para manutencéo da remissio da doenca.?

A dose da prednisona oral, indicada para inducao de remissao, é de 1mg/kg/dia, ndo havendo ne-
cessidade de ultrapassar 40mg/dia. Em casos de resposta insatisfatéria, a dose pode atingir 60mg/dia.
Reduzir a dose a cada sete a dez dias, ap6s periodo inicial de duas a quatro semanas, ao longo de dez
semanas, conforme descrito na Tabela 3. Nos casos graves, quando o paciente estd internado, pode-se
administrar a hidrocortisona (intravenosa) ou metilprednisolona (intravenosa), na dose de 1 a 1,5mg/
kg/dia, até 40mg, dividido em duas tomadas. Assim que o estado do paciente permitir, a medicagao
venosa devera ser substituida pela prednisona oral. Na Doenca de Crohn ileal, pode ser utilizada a bu-
desonida.?

Quanto aos efeitos colaterais dos corticosteroides, destaca-se o risco de infeccao grave e oportunis-
ta. Na faixa etaria pediatrica, o déficit de crescimento, o retardo puberal e as alteracoes estéticas, estas
em especial para os adolescentes, também devem ser considerados.

Tabela 3: Reajuste semanal da dose da prednisona (oral).

Semana 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11
40 40 30 30 25 25 20 15 10 5 0

35 35 30 30 25 20 15 15 10 5 0

Dosedof 39 30 30 25 20 15 15 10 10 5 0

corticoide

(mg) 25 25 25 20 20 15 15 10 5 5 0

20 20 20 15 15 12,5 10 7,5 5 2,5 0

15 15 15 125 10 10 7,5 7,5 5 2,5 0
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Tiopurinas

As tiopurinas sao recomendadas para manter a remissao. Nesse grupo de medicamentos estao
indicados para uso:

B Azatioprina (AZA);

B 6-mercaptopurina (6-MP).

A AZA é metabolizada para 6-MP e, subsequentemente, para 6-tioguanina, sendo esta conside-
rada o metabdlito ativo. As tiopurinas, de modo exclusivo, ndao sao recomendadas como terapia de
inducao, pois a eficdcia maxima das tiopurinas requer de 8 a 14 semanas de uso. Esses imunossupres-
sores sdo eficazes na manutencao da remissao e ajudam na retirada do corticosteroide nos pacientes
corticodependentes. 2

A introducao precoce da azatioprina ou da 6-mercaptopurina estd indicada na DC moderada a
grave. Assim, constituem imunossupressores de primeira escolha e devem ser considerados como
tratamento inicial, juntamente com o corticosteroide, nas criancas com DC moderada ou grave.

As doses recomendadas sdo: azatioprina oral (2,0 a 2,5mg/kg/dia, uma vez ao dia) ou 6-mercap-
topurina (1,0 a 1,5mg/kg/dia, uma vez ao dia). Em virtude da possivel mielotoxicidade, recomenda-se
0 aumento gradual da dose, iniciando com maximo de 50 mg de AZA (25mg de 6-MP) e incremen-
tando 25mg, a cada uma ou duas semanas, até a dose plena. O nivel da tiopurinametiltransferase
(TMTP), por meio da genotipagem ou da atividade enzimatica, pode ajudar no ajuste de dose e
no conhecimento de quais pacientes tém maior chance de desenvolver mielotoxicidade, havendo,
nesses casos, maior seguranca em se iniciar a dose plena desde o inicio. A dosagem dos metabdlitos
destes farmacos (6-TG a 6-MMP) também pode contribuir para o ajuste das doses. 2

Os efeitos colaterais da AZA e da 6-MP referem-se a supressao da medula 6ssea (mielotoxicida-
de), que se manifesta especialmente como leucopenia, que depende da dose utilizada e da capaci-
dade do paciente metabolizar adequadamente a AZA e a 6-MP. Essa situacdo pode ser contornada
com a reducao ou a suspensao dessas medicagdes. Pode ocorrer também a elevacao das enzimas
hepaticas, que pode ser transitéria ou se resolver apés a reducao da dose ou da descontinuagao do
tratamento. Assim, no primeiro més de uso das tiopurinas, € mandatério monitorar o hemograma
completo e as enzimas hepaticas, inicialmente a cada uma a duas semanas, com diminuicao da fre-
quéncia depois, mas mantendo a monitorizacao a cada trés meses (independente da atividade da
TMTP). Ha também outros efeitos colaterais que nao sao dose-dependentes, por exemplo: a pancrea-
tite aguda, que ocorre principalmente nas trés ou quatro semanas do inicio do tratamento, indica a
descontinuacao do tratamento e, geralmente, se reverte com a suspenséio da droga. >

Consideram-se falhas do uso do imunomodulador: recaidas frequentes; dependéncia de corticos-
teroides; inflamacao de mucosa significativa, evidenciada por marcadores de inflamacao séricos ou
fecais elevados, pela avaliacdo endoscopica ou radiolégica, mesmo nos pacientes assintomaticos. >

Metrotexato

O metotrexato (MTX) pode ser usado como terapia primaria de manutencao ou na falha das
tiopurinas. A dose do MTX é 15mg/m” (max 25mg), subcutanea ou IM, uma vez por semana, por 8
a 12 semanas. Se a remissao sustentada for alcancada (inicio de acao tipico em dois a trés meses),
a dose do MTX pode ser reduzida para 10mg/m?, uma vez por semana, com o maximo de 15mg. A
administracao de ondansetrona, uma hora antes da injecao, pode reduzir as nduseas e melhorar a
tolerancia a droga. *

Os eventos adversos sao a principal causa do MTX nao constituir a primeira escolha de imuno-
modulador para o tratamento da doenca. Eles incluem nauseas e vomitos, sintomas parecidos com
gripe, doenca hepdtica e, menos frequentemente, a mielossupressao. Esta contraindicado na gravi-
dez. A monitoracao do paciente deve ser feita com hemograma e com provas de funcao hepatica,
durante o tempo do tratamento. >

O acido félico deve ser prescrito para minimizar os efeitos adversos, na dose de: 5mg, 24 a 72
horas apés MTX, uma vez por semana; ou Tmg, uma vez ao dia, por cinco dias, por semana. >
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9.5. Imunobioloégicos (anti-TNF)
Dentre as terapias bioldgicas disponiveis em nosso meio, estao disponiveis:
B Infliximabe;
B Adalimumabe.

Esses farmacos sdo utilizados como inibidores do fator de necrose tumoral (TNF), constituindo
assim, anticorpo monoclonal anti-TNF. O infliximabe é um anticorpo monoclonal quimérico da
classe IgG1 (75% humano e 25% murino) e o adalimumabe corresponde a um anticorpo monoclonal
humano da classe IgG1 (100% humano). O anti-TNF se liga ao fator de necrose tumoral alfa (TNFa),
formando complexos estaveis, com perda de bioatividade do TNFa. 2

A terapia biolégica, com anticorpo monoclonal anti-TNF, tem se mostrado util tanto para induzir,
guanto para manter a remissao da DC, em criangas com:

B Doenca ativa refrataria ao uso de esteroides;

B Terapia de inducdo primaria, em pacientes de alto risco: doenca perianal, retardo grave de
crescimento, presenca de Ulceras profundas na endoscopia ou doenca extensa (incluindo
trato digestério alto e intestino delgado proximal), necessidade de corticosteroides ao
diagnéstico, manifestacdes extraintestinais graves (artrite grave, pioderma gangrenoso),
doenca fistulizante. **

Infliximabe (anticorpo monoclonal quimérico da classe IgG1)
Apresentacao comercial: Remicade® (100 mg)

A administracao do infliximabe ocorre por via intravenosa, na dose de 5mg/kg/dia, na semana
zero, duas semanas e seis semanas apoés a dose inicial, sequida de manutencao a cada oito semanas.
No caso de perda de resposta durante o tratamento de manutencao, o intervalo entre as aplicacdes
pode ser reduzido para seis semanas, podendo, caso seja necessdrio, chegar até quatro semanas, ou
a dose pode ser aumentada para 10mg/kg/dia. Deve-se considerar a reducao da dose, caso o nivel
sérico seja maior que 8 a 10ug/mL e a remissao tiver sido alcancada. O nivel sérico adequado é de 3
a 8ug/ml.?

A eficacia primdria da terapia com anti-TNF deve ser avaliada ap6s a segunda ou terceira dose. A
terapia deve ser descontinuada caso a resposta clinica significativa nao seja observada (falha prima-
ria de tratamento). Nos casos de resposta parcial ou perda de resposta, medidas dos niveis séricos e
de anticorpos anti-IFX podem facilitar as tomadas de decisdes, sobre quanto a otimizar ou parar o
tratamento. >*

Aprovado para uso na Doenca de Crohn ativa moderada-grave, refratdria ou intolerante a terapia
de inducao convencional, para maiores de seis anos de idade, para induzir e manter a remissao.

A Portaria SAS/MS No 711, de 17 de dezembro de 2010, aprova o infliximabe para criancas entre
6 e 17 anos, para o tratamento da Doenca de Crohn.

Modo de administracao

O Remicade® deve ser administrado por via intravenosa lenta, durante um periodo de duas horas.
Ap6s a infusao, os pacientes devem ser mantidos sob observacao durante, pelo menos, duas horas. 2

Cada 100mg do frasco de Remicade devera ser diluido injetando-se 10mL de 4gua destilada.
NAO AGITAR. Fazer movimentos lentos entre as mdos ou em uma superficie lisa, até que o conteu-
do esteja completamente dissolvido. Esse procedimento devera ser repetido para todos os frascos
necessarios para a dose completa do paciente. Deixar a solucao reconstituida descansar por cinco
minutos. A solucdo pode variar de incolor a amarelo-claro e opalescente. Ndo utilizar se houver par-
ticulas opacas, descoloracdo ou outras particulas estranhas. Apds a reconstituicao as ampolas devem
ser utilizadas até trés horas e NAO devem ser reaproveitadas ou estocadas. O produto é estavel e
pode ser mantido em temperatura de 2°C a 8°C, por até 24 horas. >

A solucao reconstituida deve ser infundida diluida em soro fisiolégico a 0,9%. Para tal, deve-se
limpar a saida de uma bolsa de 250mL contendo SF 0,9%, remover o volume equivalente ao volume
total de Remicade reconstituido a ser infundido. Retirar de forma asséptica o volume necessario da
solucdo de Remicade a partir de cada frasco reconstituido. Cada mL de solucdao contém 10mg de
infliximabe. Inserir o volume total da solucao prescrita reconstituida de infliximabe (Remicade®) no
interior da bolsa ou frasco com SF 0,9%. A concentracao do produto deve variar de 0,4 a 4,0mg/mL
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da solucéo. Fazer movimentos delicados com a bolsa ou frasco, com ambas as maos. NAO AGITAR.

Verificar a temperatura, pressao arterial, frequéncia cardiaca e frequéncia respiratéria do pacien-
te antes da infusao, durante e a cada 30 minutos, até duas horas apés o término da infusao. O pacien-
te devera ser orientado a retornar ao hospital caso tenha efeitos adversos. >

Ao término da medicacdo, o sistema de infusao deve ser lavado com 15 a 20mL de soro fisiol6-
gico a 0,9%, na bolsa ou frasco vazio, para assegurar que toda a droga tenha sido administrada ao
paciente.?

Se hover infiltracdo, cessar a infusdo e obter novo acesso venoso. O infliximabe nao é uma medi-
cacéo vesicante e nio provoca formacao de bolhas ou necrose. 2

Efeitos colaterais:

Pode ocasionar reacdes agudas, incluindo choque anafilatico, bem como reacdes de hipersensi-
bilidade tardia.?

As reacoes infusionais agudas (RIAs), incluindo as reacdes anafilaticas, podem desenvolver-se
rapidamente, em segundos, ou em poucas horas apds a perfusao. As mais comumente observadas
com uso do infliximabe sdo: taquipneia, rubor, ndusea, cefaleia, hipoxemia e taquicardia. A maioria
das reacdes é leve e responde rapidamente a parada temporaria de infusao da droga, ou a diminui-
¢ao da velocidade de infusao. O uso de anti-histaminicos, antipiréticos e corticoides previamente ao
IFX parece nao evitar as RIAs. Dessa forma, a pré-medicacao com acetaminofeno, corticosteroides ou
anti-histaminicos nao é rotineiramente indicada antes da terapia com anti-TNF. Rea¢des graves como
hipoxia, hipotensao ou dificuldade respiratéria sao contraindicacdes a administracdo futura de IFX. 2

Caso se observem efeitos agudos da perfusao, a medicacao deve ser interrompida imediata-
mente. Equipamentos e medicacdes de emergéncia, como a adrenalina, anti-histaminicos, corticos-
teroides e ventilacao artificial devem estar disponivel. A velocidade de infusao pode ser diminuida,
para reduzir o risco de reacdes relacionadas com a perfusao, especialmente se ocorreram episédios
prévios. Pode ocorrer insuficiéncia cardiaca moderada ou grave (NYHA de classe lll/IV).?

Ap6s a infusao, reacoes alérgicas podem ocorrer em até 12 dias. Essas reacdes podem ser consi-
deradas graves. Os sinais e sintomas incluem: inchacos ou dores musculares, febre, artralgias, edema
de maos e de face, disfagia, prurido, dor de garganta e cefaleia.

Contraindicacoes

O infliximabe deve ser contraindicado em pacientes com: hipersensibilidade conhecida a qual-
qguer componente do produto ou a proteinas murinas; infeccdes graves, como tuberculose, sepse,
abscessos; infeccdes oportunistas; insuficiéncia cardiaca; gravidez e amamentacao. Se for amamen-
tar, deverd estar ha pelo menos seis meses sem a medicacao. >

Infeccbes

Os doentes devem ser cuidadosamente monitorizados por causa do risco aumentado de infec-
¢oes, incluindo a tuberculose, antes, durante e apés o tratamento com infliximabe. Como a elimina-
cao de infliximabe pode demorar até seis meses, a monitorizacdo devera continuar ao longo desse
periodo. Salienta-se que a supressao do TNF pode mascarar os sintomas de infeccao, tal como a
febre, 0 que pode atrasar o diagnéstico e o tratamento da infeccao.

A troca do infliximabe pelo adalimumabe deve ser considerada nos pacientes intolerantes ou
naqueles que perderam a resposta ao infliximabe. Entretanto, as taxas de resposta sao menores do

i

que quando o paciente é “virgem” de tratamento com anti-TNF. ?

Adalimumabe (anticorpo monoclonal humano)

Para criancas pequenas, o calculo da dose deve ser em mg/éarea de superficie corpdrea, ndo extra-
polando-se a dose de adulto. Na fase de inducao da remissao, a dose deve ser de 160mg/1,73m2 ou
2,4mg/Kg, com méaximo de 160mg (primeira dose); e de 80mg/1,73m2 ou 1,2mg/Kg, com maximo
de 80mg (segunda dose). Na fase de manutencao, a dose deve ser de 40mg/1,73m2 ou 0,6mg/Kg,
com maximo de 40mg, a cada duas semanas. Nas criancas maiores, deve-se seguir a dose preconi-
zada para adultos: para a inducao da remissao, 160mg por via subcutanea, seguida de 80mg apds
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duas semanas; e para manutencao da remissao, dose de 40mg, a cada duas semanas. Assim como

nos adultos, pode haver necessidade de reducao do intervalo do adalimumabe a cada semana. Inje-

¢oes semanais podem ser consideradas nos pacientes com perda de resposta ou com baixos niveis
;. 2

séricos.

Em resumo:
B Semana 0: 160mg/1,73m2 ou 2,4mg/Kg, com maximo de 160mg;
B Semana 2:80mg/1,73m2 ou 1,2 mg/Kg, com maximo de 80mg;
B Semanas alternadas: 40mg/1,73m2 ou 0,6mg/Kg, com méaximo de 40mg.
ou
<40Kg: 80-40-20mg /
>40Kg: 160-80-40mg
*Qtimizar o tratamento para infusao semanal, se nao houver resposta. A familia devera autorizar.

Modo de administracao: subcutanea, no abdome ou coxa (Figura 1).
B Abdominal: considerar a distancia de 3cm em relagao ao umbigo.
B Coxa:toda extensao frontal, considerando a distancia de cinco dedos da virilha e cinco dedos
acima do joelho.
Observacoes: variar sempre o local da aplicacdo; e aplicar sempre a pelo menos a 3cm da distancia
do local da ultima aplicacao.

Figura 1: Local de administracao do adalimumabe.

Nos casos de resposta parcial ou perda de resposta, medidas dos niveis séricos e de anticorpos
anti-ADA podem definir a conduta, quanto a otimizar ou a parar o tratamento.

Conforme consenso ECCO/ESPGHAN os pacientes que nao receberam tiopurinas previamente,
utilizaram o anti-TNF e estao com cicatrizacao da mucosa, poderiam suspender o anti-TNF e manter
a tiopurina ou MTX. 2

A terapia com adalimumabe foi aprovada em 04/2016 para criancas com Doenca de Crohn ativa
moderada a grave, a partir dos seis anos de idade, que tiveram resposta inadequada a terapéutica
convencional, incluindo terapéutica de nutricao primaria e um costicoesteroide e/ou imunomodula-
dor, ou que apresentam intolerancia ou contraindicacdes a tais terapéuticas.

Terapia combinada (AZA + IFX)

A terapia combinada com tiopurina, ja no inicio do uso do IFX e nao apds perda de resposta a
tiopurina, foi associada com menor reacao a infusdo e com menor desenvolvimento de anticorpos.
Entretanto, a terapia combinada, IFX com AZA, aumenta o risco de linfoma, especialmente o HSTCL
(hepatosplenic T cell ymphoma). Como ainda faltam evidéncias que deem suporte a terapia combo
nas criancas que tiveram falha com a tiopurina, esta deve ser descontinuada apds seis meses de te-
rapia combo, especialmente nos meninos.
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Nos pacientes “virgens” de tratamento com tiopurina, a terapia combinada é superior a monote-
rapia com anti-TNF e deve ser preferida nos pacientes de alto risco, especialmente em meninas, nas
quais o risco de linfoma é menor do que nos meninos. O step down para uma das drogas deve ser
considerado ap6s um periodo sustentado de remissao profunda. >

Ja a combinacdao com MTX é atrativa, uma vez que nao existem evidéncias que sugiram o risco
aumentado de linfoma. Atualmente, ha uma tendéncia de utilizacao do MTX em comboterapia com
IFX. Esta é uma associacao favoravel, principalmente em meninos, com melhora da eficicia e com
durabilidade do IFX, quando comparado com a tiopurina. *

9.6. Tratamento cirurgico
Deve-se considerar o tratamento cirdrgico, nas seguintes situagoes:
Doenca refrataria ao tratamento clinico;
Estenoses sintomaticas;
Fistulas;
Abscessos;
Perfuracdes;
Disturbios do crescimento (tanner 1-3 persistente; retardo do crescimento).

9.7. Doenca de Crohn perianal, com abscesso ou com fistula
Nestes casos, estao indicadas a antibioticoterapia com metronidazol e ciprofloxacino (alterna-
das), a drenagem cirdrgica e a colocacgao de seton. >

9.8. Insuficiéncia de crescimento na doenca de Crohn

A insuficiéncia grave de crescimento é um fator preditivo de mal prognéstico nos pacientes com
DC. A falta de atencao ao crescimento linear e a salde éssea pode resultar em menor estatura final
na vida adulta e em risco aumentado de fraturas.

A insuficiéncia de crescimento nesses pacientes é melhor descrita em termos de velocidade de
crescimento, no decorrer de um periodo de 6 a 12 meses de observacao, em escores Z. A avaliacao
da idade 6ssea é extremamente util para estimar o potencial remanescente para a recuperagao do
crescimento (catch up).?

Durante a remissao, em pacientes de baixo risco, cursos intermitentes adicionais de nutricao en-
teral exclusiva ou parcial podem ser benéficos para o crescimento. Os corticosteroides devem ser
evitados ao maximo, por induzirem efeitos negativos no crescimento. A resseccao cirurgica pode
ser uma op¢ao nos casos de doenca localizada, particularmente em criangas com atraso importante
de crescimento e falha prévia as terapias com imunomoduladores e anti-TNF. A cirurgia deve ser
realizada antes da puberdade, a fim de aumentar as chances de recuperacao do crescimento (catch
up). Pouco se sabe a respeito dos possiveis beneficios do uso do horménio de crescimento (GH) no
crescimento linear desses pacientes, mas ele pode ser considerado em casos selecionados. >

9.9. Auséncia e perda de resposta ao tratamento

A auséncia de resposta primaria pode ser definida como auséncia de resposta a fase de inducao
nos primeiros seis meses de terapia.

A perda de resposta refere-se ao paciente que havia respondido previamente e passa a ter: de-
terioracao na doenca ou recaida, apesar das doses programadas com bioldgicos, necessitando da
diminuicdo dos intervalos; falha em desmamar os corticosteroides; alteragées de mucosa, mesmo no
paciente assintomatico, evidenciadas por marcadores de inflamacao séricos ou fecais, pela avaliacao
endoscépica ou radiolégica. A perda da resposta pode ocorre por:

B Fatores relacionados a doenca: aumento de inflamacao, recrutamento de vias inflamatérias
nao atingidas pelo tratamento em curso, fenétipo da doenca ou extensao, que pode ser
refratdria a certas medicacées e, de modo importante, complicacbes penetrantes ou
fibroestenosantes.

B Fatores relacionados a medicacao: falta de adesao, tratamento subétimo ou decréscimo no
farmaco viavel ou nos niveis séricos de seus metabdlitos.

B Infeccdes oportunistas. *°
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As estratégias para tratar a perda de reposta sao a elevacao das doses e a diminuicao dos in-
tervalos, sendo que a primeira é preferivel de inicio. Evidéncias recentes sugerem que a adicao de
tiopurinas ou MTX a pacientes tratados com monoterapia de IFX e que perderam a resposta por
formacao de anticorpos contra IFX poderia reverter o estado imunogénico, com desaparecimento
dos anticorpos e reaquisicao de bons niveis séricos e de resposta. Quando a intensificacao da dose e
a combinacao de drogas nao forem efetivas ou quando anticorpos forem presentes em altos titulos,
a troca por outro biolégico deve ser considerada. ?

10. CONSIDERACOES TERAPEUTICAS PARA A RETOCOLITE ULCERATIVA

As terapias médicas para a retocolite ulcerativa dividem-se em medicamentos que:
B Induzem remissao: 5-ASA, corticosteroides, anti-TNF e inibidores da calcineurina;
B Mantém a remissdo: 5-ASA, tiopurinas e anti-TNF. ”®

De modo importante, antes de confirmar o diagnéstico e planejar a terapéutica, é importante
descartar outras doencas, como: colite infecciosa (CMV e C. difficile), colite relacionada ao 5-ASA,
intolerancia a lactose, sindrome do intestino irritdvel e doenca celiaca. Em criancas menores de seis
anos (DIl de inicio precoce) e, especialmente, em menores de dois anos (DIl de inicio muito precoce),
deve-se avaliar a presenca de imunodeficiéncia e doencas monogenénicas. ”®

A escolha do esquema terapéutico depende da gravidade dos sintomas clinicos e da extensao
da colite. As informacgdes sobre as medicacdes utilizadas ja foram abordadas no tratamento da Do-
enca de Crohn e, dessa forma, nesta secao serao abordadas apenas as peculiaridades relacionadas a
retocolite ulcerativa.

10.1. Aminossalicilatos

A terapéutica efetiva nos pacientes com RCU leve consiste na administracao por via oral dos ami-
nossalicilatos (sulfassalazina e a mesalazina). Naqueles com RCU moderada a grave, essas medica-
¢Oes podem ser utilizadas em associacao com os imunomoduladores. Os aminossalicilatos também
sao Uteis na manutencao da remissao da doenca nos pacientes com RCU.

Sufassalazina

A dose da sufassalazina varia de 40 a 70mg/kg/dia, com méximo de 4g/dia, 2x/dia. Aumentos
gradativos da dose em 7 a 14 dias, podem diminuir os efeitos colaterais.

Em decorréncia dos efeitos adversos, é pouco utilizada. ®

Mesalazina (5-ASA)

A mesalazina é recomendada como tratamento de primeira linha para inducao e também como
manutencao na RCU leve a moderada. A dose recomendada é de 60 a 80mg/Kg/dia, com maximo de
4,8gramas/dia, 2x/dia, via oral. Esta dose deve ser mantida na terapia de manutencao, mas apds um
periodo de remissao sustentada, pode ser avaliada a diminuicdo da dose, nunca menor que 40mg/
Kg/dia ou 2,4 gramas/dia, 2x/dia, via oral. A dose minima efetiva apds a remissao sustentada em
adultos é de 1,2g/dia. ®

Enemas de 5-ASA

Os pacientes que apresentam envolvimento restrito do reto (proctite) ou do célon esquerdo po-
dem se beneficiar com uso tépico de mesalazina, na forma de supositério ou enema, embora este
fenétipo nao seja comum na faixa etdria pediatrica.

Os enemas de 5-ASA (25mg/kg, até 1g) sao mais efetivos que os enemas de esteroides. Eles de-
vem ser administrados em decubito lateral esquerdo. Os enemas liquidos sao menos toleraveis do
que 0s espumMosos e 0s supositdrios, mas funcionam nas colites mais extensas. ®
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10.2. Imunomoduladores

Corticosteroides

Os pacientes com RCU moderada a grave devem receber, além da mesalazina, o corticosteroide
(prednisona ou prednisolona), na dose de 1 a 2mg/kg/dia, com dose méxima de 40mg/dia. A redu-
cao gradual do corticoide deve ser feita de acordo com a Tabela 3.8

Considera-se dependencia do corticoide na crianca, quando ha recorréncia dos sintomas duran-
te a reducao da dose ou quando o horménio nao pode ser retirado em 14 a 16 semanas. Nas criancas
com doenca grave deve ser administrado o corticoide venoso. A dependéncia de esteroide na crian-
¢a nao pode ser aceita e estratégias para sua retirada devem ser realizadas. Os corticosteroides nao
sao drogas Uteis para manutencao da remissao. ®

Pacientes que apresentam colite grave e sinais sistémicos importantes, como desidratacao, ta-
quicardia, febre e anemia, devem ser internados para receber corticosteroide intravenoso, antibioti-
coterapia de amplo espectro e monitoracdo da ocorréncia de perfuracao intestinal e de megacélon
toxico. ®

Tiopurinas

As tiopurinas (azatioprina ou 6-mercaptopurina) sao recomendadas para tratamento de manu-
tencdo em criancas que tiveram intolerancia ao 5-ASA, que nao responderam a terapia (recidivas
frequentes) e naquelas que tém dependéncia do corticoide. As tiopurinas, entretanto, nao sao efica-
zes na inducao da remissao. Recomenda-se a azatioprina oral (2,0 a 2,5 mg/kg/dia, 1 vez ao dia) ou 6
mercaptopurina (1,0 a 1,5 mg/kg/dia, uma vez ao dia). Em pacientes com RCU grave, especialmente
em idades precoces, a tiopurina deve ser considerada como terapia de manutencao, no inicio. ®

Ciclosporina e o tacrolimus

Outros imunomoduladores, como a ciclosporina e o tacrolimus, podem ser utilizados nas colites
graves e mantidos por quatro meses, quando se deve tentar novamente o uso das tiopurinas. Nao ha
evidéncias para o uso do metotrexato nas criancas com RCU.

10.3. Imunobioldgicos (anti-TNF)

O infliximabe deve ser considerado para o tratamento da crianca com RCU, nos casos de: per-
sisténcia da atividade inflamatéria intensa; pacientes cértico-dependentes; e naqueles que nao res-
ponderam ao tratamento padrdo. O adalimumabe poderia ser usado somente naqueles que nao
tiveram resposta com o infliximabe ou ndo o toleram. ®

O infliximabe foi aprovado para uso na retocolite ulcerativa, pela FDA em 9/2011 pela Anvisa em
04/2014, para aqueles maiores de seis anos com falha na resposta ou com efeito colateral aos 5-ASA,
imunomoduladores (AZA, 6-MP) ou coricosteroides (oral ou EV). Entretanto, a Anvisa, até o momen-
to, ndo aprovou o adalimiumabe para o tratamento da retocolite ulcerativa.

Terapia associada (anti-TNF + tiopurina)

Se o infliximabe tiver sido utilizado em pacientes que nao usaram tiopurinas, estas devem ser
iniciadas e o infliximabe deve ser descontinuado apds quatro a oito meses, se a remissao tiver sido
alcancada. ®

Nao ha evidéncias que apoiem o acréscimo de tiopurina ao infliximabe nas criancas que mostra-
ram falha com ela. Algumas descontinuam as tiopurinas ap6s quatro a oito meses de terapia combi-
nada.®

10.4. Tratamento cirargico

O procedimento cirdrgico, ou seja, a colectomia, deve ser considerado quando ha hemorragia
macica, doenca ativa que ndo responde ao tratamento clinico, perfuracdo e megacélon toéxico. A
cirurgia de colectomia total, com anastomose ileoanal e presenca de uma bolsa ileal, tem sido a
escolha no tratamento cirdrgico, pois permite que o paciente tenha controle do ato de evacuacao.
Ap6s a colectomia, uma complicacdo comum é a bolsite. ®
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10.5. Reposta a terapia de inducao

A resposta é definida como queda no PUCAI de pelo menos 20 pontos, mas o objetivo da terapia
de inducao, no entanto, é uma remissao clinica completa, com PUCAI < 10.

Se ndo houver melhora, considerar a internacao para esteroides intravenosos ou o tratamento
com terapia anti-TNF ou, menos frequentemente, o uso de tacrolimus. A dependéncia do corticoide
estard confirmada nas criancas que alcancam a remissao com o esteroide, mas que recidivam quan-
do sua dose é diminuida ou dentro de trés meses apds o fim do desmame, bem como quando nao
se consegue suspender o corticoide dentro de 14 a 16 semanas. Deve-se entao escalonar a terapia
de manutencéo. ®

10.6. Perda de resposta na terapia de manutencao

Considerar perda de resposta quando ocorrerem: recaidas frequentes; falha em desmamar os cor-
ticosteroides; manutencao da inflamacao de mucosa, evidenciada por marcadores de inflamacao
séricos ou fecais, pela avaliacdo endoscopica ou radiolégica, mesmo no paciente assintomatico.
Lembramos que o grupo pediatrico deve aderir a avaliacao da cicatrizacdo da mucosa. Apenas na
impossibilidade de realiza-la, por meio de exames endoscépicos, os indices de atividades clinicos da
doenca (PUCAI e PCDAI) poderiam ser associados a ferramentas como calprotectina e estudo radio-
l6gico, para avaliacdo da resposta terapéutica e evolucio do paciente. °

11. REFRATARIEDADE OU PERDA DE RESPOSTA AO TRATAMENTO NAS DIl

11.1. Diagnostico diferencial (Dll-like)

Algumas doencas podem ter quadro semelhante ao das doencas inflamatérias intestinais, o que
pode ocasionar dificuldade diagnéstica, abordagem terapéutica inadequada e pode sugerir falha
terapéutica. Assim, devem ser incluidas no diagnéstico diferencial, as doencas listadas a seguir, con-
forme a faixa etéria.

B DIl neonatal (< 28 dias): enterocolite necrosante, colite alérgica por alergia a proteina do
leite de vaca (APLV), enterocolite associada a Doenca de Hirschsprung, imunodeficiéncias
primarias.

B Dllinfantil (< 02 anos): colite alérgica por APLV, imunodeficiéncias (primarias e adquiridas).

B DIl de inicio muito precoce (< 06 anos): colite eosinofilica, purpura de Henoch-Schonlein,
imunodeficiéncia primaria, imunodeficiéncia adquirida, sindrome hemolitico-urémica,
Doenca de Behcet, linfohistiocitose hemofagocitica.

B Escolar e adolescentes: colite infecciosa (salmonella, shigella, yersinia, campylobacter,
criptosporidium, isospora belli, amebas, clostridium difficile, citomegalovirus, tuberculose,
AIDS); colites isquémico-vasculares (associadas a doencas reumatoldgicas).

B Independentemente da faixa etdria, as colites apos o transplante de 6rgaos e o uso de
imunossupressores, como o micofenolato mofetil e o tracolimus, podem induzir o quadro
semelhante ao daDIl. Esses pacientes também podem apresentar colite por EBV, confundindo
o diagnéstico.

Observacao: considera-se DIl de inicio pediatrico, a faixa etaria > 10 e < 17 anos; e de inicio precoce,
>0e < 10anos.

Nas criancas abaixo de seis anos (DIl de inicio muito precoce), com doenca inflamatoéria intesti-
nal, especialmente naquelas com lesdes anais, deve-se avaliar a possibilidade de imunodeficiéncias
primdrias. Outros sinais e sintomas de alerta para imunodeficiéncia sdo:

B Histéria familiar positiva para imunodeficiéncia primaria.

Pais consanguineos ou > 2 membros da familia com inicio precoce de DIl (< 2 anos).

DIl grave e refrataria com doenca perianal, retovaginal, abscessos.

Infeccdes recorrentes na auséncia de drogaimunossupressora (doenca pulmonar e abscessos
cutaneos).

Neutropenia, trombocitopenia, alteracdes imunes (niveis de imunoglobulinas), na auséncia
de droga imunossupressora.

B Distrofia de unhas e anormalidade de cabelo.
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B Anormalidades cutaneas (eczema congénito, albinismo).
Podem apresentar fenétipo de DI, as doencas monogénicas listadas na Tabela 4.

Tabela 4: Doencas monogénicas com fenétipo de DIl em pacientes imunodeprimidos

Alteracao da fungao bioldgica Defeito monogenético com Dll-like
Barreira epitelial Displasia ectodérmica ligada ao X

Disfuncao de neutrofilos Doenca granulomatosa crénica
Desordens autoinflamatérias Sindrome linfoproliferativa ligada ao X tipo 2
Defeitos nas células T e B Imunodeficiéncia comum variavel
Células reguladoras e IL-10 Perda de funcédo da IL-10 e seus receptores
Desregulacao imune ligada ao X

Poliendocrinopatia

Sindorme enteropatica

11.2. Causas de pseudo-intratabilidade na DIl

Além do diagnéstico incorreto, outras causas de pseudo-intratabilidade na DIl sao:

B Complicacbes: estenoses, fistulas, abscesso, malignidade, megacoélon tdxico e causas
cirdrgicas (ma absorcao de sais biliares, intestino curto e sobrecrescimento bacteriano).

B Fatores agravantes: nos adolescentes uso de contraceptivo oral e tabagismo (cessacdo na
RCU e inicio na Doenca de Crohn).

B Condicbes superimpostas: infeccoes entéricas (CMV, clostridium difficile, salmonela,
shiguela, campylobacter, amebiase, giardiase), doenca celiaca, sobrecrescimento bacteriano,
depressao.

B Tratamento inadequado: ndo adesao, dose insuficiente, farmaco inapropriado.

Assim, sugere-se na falha terapéutica ou perda de resposta aos biolégicos:

Avaliar a inflamacao
Exames laboratoriais: VHS, PCR e calprotectina fecal
Exames de imagem: enterografia por ressonancia ou por tomografia

U U

Inflamacao presente:

Verificar a adesao ao Inflamacéao ausente:
tratamento Avaliar mecanismos
Descartar superinfeccao subjacentes
Otimizar o tratamento Presenca de complicacoes

Mudar ou acrescentar farmacos
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