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INTRODUCAO

O aparecimento de anticorpos anti-
TNF para administragdo subcutanea
(SC) com indicacdo na doenca de Crohn
tornou imperiosa a criagdo de normas
de actuacdo. Este documento estd divi-
dido em trés partes: 1. Avaliacdo pré-te-
rapéutica, 2. Administracdo da primei-
ra dose 3. Administracao e seguimento
clinico durante a terapéutica.

0 Adalimumab (Gnico SC neste mo-
mento autorizado pelo Infarmed em
Portugal] esta indicado no tratamento
da doencga de Crohn activa grave, em
doentes que ndo tenham respondido a
uma terapéutica completa e adequada
com corticosterdides ef/ou imunossu-
pressores ou que apresentem intole-
rancia ou contra-indicacdes médicas
para estes farmacos. E importante
explicar ao doente em que consiste o
fadrmaco, o motivo da prescricdo, os
potenciais riscos e a necessidade de
efectuar estudos analiticos e radiolé-
gicos antes e durante a terapéutica.

1. Avaliacao pré-terapéutica
Aconselha-se a todos os doentes a
quem ¢é efectuado o diagnéstico de do-
enca inflamatéria intestinal (DIl) que
sejam determinados os marcadores da
hepatite virica (hepatite A, hepatite B e
Hepatite C], bemn como os anticorpos
para o virus da imunodeficiéncia hu-
mana (VIH]. Os doentes negativos para
a hepatite A e B devem ser
vacinados. Da mesma for-
ma, aconselha-se a vacina-
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cao daqueles que apresentam serologia
negativa para a varicela, uma vez que
a vacina para este virus é constituida
por um virus vivo atenuado, contra-in-
dicada em imunodeprimidos. A vacina
anti-gripal deverd ser anual e a anti-
pneumocoécica de 5 em 5 anos. Como
norma geral as vacinas com virus vivos
atenuados estao contra-indicadas nas
trés semanas anteriores & imunossu-
pressao e nos trés meses apds o seu
términos.

Aconselha-se a pesquisar sinais e
sintomas de insuficiéncia cardiaca con-
gestiva, doencas desmielinizantes, lU-
pus eritematoso sistémico ou infeccao
(activa). Comprovar igualmente, pela
histéria clinica, a existéncia de doenca
neoplasica, infecciosa ou neurolégica
que possa afectar a utilizagcdo do far-
maco. Nestes casos a sua prescri¢ao
deverd ser considerada de forma in-
dividualizada. Sao
absolutas: hipersensibilidade ao princi-
pio activo ou a algum dos excipientes,
tuberculose activa ou outras infeccoes
graves (sépsis e infeccoes oportunistas)
e insuficiéncia cardiaca (NYHA classes
l1I/IV). Recomenda-se que os doentes
efectuem os seguintes exames: Hemo-
grama, bioguimica (Creatinina, ionogra-
ma, ureia, glicose, ALT, AST, G-GT, FA,
bilirrubina e proteinograma), proteina C
reactiva (PCR] e VS.

contra-indicacoes

Todos os doentes deverao ser in-
vestigados para a possibilidade de tu-
berculose activa ou latente. A prova da

tuberculinica (PT) é realizada com tu-
berculina, 2 unidades de RT23, e devera
ser efectuada no momento do diagnés-
tico de DII, bem como uma radiografia
do térax (face e perfil]. A sua realizacéo
nao invalida a repeticao no momento de
efectuar terapéutica anti-TNF subcu-
tanea. A PT deverd ser efectuada pre-
ferencialmente no CDP e a radiografia
do térax deverd ser observada por um
pneumologista ou radiologista. Se a PT
for negativa (<Bmm) deveréa ser repetida
7-14 dias depois, se a segunda PT for
positiva (zb mm)], unicamente o Ultimo
resultado serd tido em conta. Tém indi-
cacao para efectuarterapéutica para tu-
berculose latente todos os que tiverem
a PTz bmm. Os doentes imunossupri-
midos deverado ser tratados para tuber-
culose latente mesmo com PT <5 mm,
no entanto esta decisdo poderd ser to-
mada de forma individualizada. Admite-
se como excepgao os doentes com PT
<5 mm aquando do diagnéstico e com
PT negativa aquando da introducao de
anti-TNF (2 PT no espaco de 7-14 dias).
Consideram-se imunossuprimidos
aqueles que efectuem: corticosterdides
(doses =10mg/dia ], azatioprina, 6-mer-
captopurina, micofenolato de mofetil,
ciclosporina, tacrolimus, metotrexato
e anti-TNF. O tratamento da tubercu-
lose latente é efectuado com isoniazida
durante 9 meses (nivel de evidéncia A,
eficacia 70%), isoniazida e rifampicina
durante 3 meses (nivel de evidencia A,
eficacia 50%) ou isoniazida, ripampicina
e pirazinamida durante 2 meses (nivel
de evidencia D). O anti-TNF poderé ser
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ANEXO I | Recomendacbes antes de iniciar Terapéutica anti-TNF

Anamnese e observacao fisica

Pesquisar contra-indicacoes

Exames analiticos (inclui provas hepaticas)

Radiografia de Térax

Prova tuberculinica

E necessario tratar TB activa ou latente?

Serologia VHA
Serologia VHB
Serologia VHC
Serologia VIH
Serologia Varicela

Vacinas

Teste de gravidez urina/soro (hCG)
(apenas em mulheres em idade fértil)

introduzido um més apés o inicio da te-
rapéutica.

Considera-se como opcional a de-
terminagdo dos anticorpos anti-nu-
cleares, anti-ADN, coproculturas, he-
moculturas e TAC abdomino-pélvico.
No entanto, em caso de suspeita de
abcesso abdominal este Ultimo exa-
me deverd ser realizado. A existéncia
de abcesso abdominal contra-indica
a prescricao de anti-TNF. Recomen-
da-se a realizacdo de RMN pélvica ou
ecografia endoanal a todos os doentes
submetidos a tratamento com anti-

Realizado

TNF por fistulas anais.

Recomenda-se a realizacao de teste
da gravidez antes de iniciar anti-TNF,
contudo a gravidez nao constitui con-
tra-indicacao absoluta para a prescri-
cdo de anti-TNF. Esta situacdo devera
ser avaliada de forma individualizada
com ponderacdo do risco-beneficio.

2. Administracao da primeira dose
Explicar ao doente o método de in-
jeccao e conservacao. Avaliar se este
tem capacidade para continuar o pro-
grama em casa ou se necessitard de
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receber o injectavel no hospital, centro
de salde ou que seja administrado por
um familiar. Caso tenha capacidade
de auto-administragdo, e apés uma
aprendizagem adequada, esta poderd
ser iniciada.

Podem ser utilizados dois esque-
mas posoldgicos para a indugao de
resposta clinica: 80 mg no primeiro
dia, 40 mg ao 14° dia e 40 mg ao 28°
dia; ou entdo 160 mg no primeiro dia
(esta dose pode ser administrada em
4 injecgdes num dia ou em 2 injeccoes
por dia, em dois dias consecutivos), 80
mgao 14° dia e 40 mg ao 28° dia. A se-

leccdo de um ou outro regime posold-
gico deve ser definida individualmente.
A dose de manutencdo recomendada é
de 40 mg, administrados em semanas
alternadas. Admite-se que em deter-
minadas situacées possa haver manu-
tencdo com 40 mg semanails.

3. Administracao e seguimento

clinico durante a terapéutica

Deve incluir a avaliacdo da eficacia
da terapéutica, bem como a detecgao
precoce do aparecimento de efeitos
secundérios.

Anamnese dirigida a detecgdo de

infeccoes (efeitos adversos mais fre-
quentes], questionando o doente de
forma sistematica em relacdo a exis-
téncia de febre, tosse e/ou outros sin-
tomas respiratérios, queixas urinarias,
perda de peso, presenca de adenopa-
tias palpaveis e/ou massa abdominal.

Durante a terapéutica SC, outras te-
rapéuticas concomitantes poderao ser
optimizadas. Os corticosterdides deve-
rao ser reduzidos durante a terapéutica
de manutencao, de acordo com as li-
nhas de orientacao de prética clinica.

Deve entregar-se aos doentes um

ANEXO Il | PLANO DE SEGUIMENTO DO DOENTE A EFECTUAR SC

Avaliacdo clinica do doente
Andlises
PCR

Avaliacao clinica do doente

Analises

Avaliacao clinica do doente

Inducao

Avaliacdo clinica do doente
Andlises
PCR
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Analises
PCR

Avaliacdo clinica do doente
Andlises
Radiografia de Torax

Avaliacdo clinica do doente
Anélises

Avaliacdo clinica do doente

Radiografia de Torax

Analises

Radiografia de Térax



cartao de alerta especial e recomenda-se que sejam instru-
idos para que consultemn o seu médico em caso de apare-
cimento de sinais/sintomas que sugiram tuberculose (p. ex.
tosse persistente, debilidade/perda de peso, febricula).

E importante realizar andlises de controlo, de forma a
detectar possiveis alteracdes hematolégicas (risco de mie-
lotoxicidade ou de desenvolvimento de infeccdo...), bem
como avaliar periodicamente os pardmetros hepaticos.

0 doente devera ser observado aos 15 e 30 dias apés ini-
cio da terapéutica e de seguida de 3 em 3 meses, de acordo
com o seguinte plano:

Aos 15 dias:

- Avaliac¢do clinica do doente

- Hemograma + bioquimica (incluindo provas hepéticas)
- PCR

- VS

30 dias (4 semanas):

- Avaliacgdo clinica do doente

- Hemograma + bioquimica (incluindo provas hepéticas)
- PCR

- VS

3 meses (12 semanas]:

- Avaliac¢do clinica do doente

- Hemograma, Bioquimica (incluindo provas hepéaticas)
- PCR

- VS

4 meses e 6 meses :
- Radiografia ao térax

6 més e posteriormente de 3 em 3 meses:

- Avaliac¢do clinica do doente

- Hemograma, Bioquimica (incluindo provas hepéaticas)
- PCR

- VS

Ao ano e anualmente:
- Radiografia do térax

Recomenda-se que o controlo de doentes com doenca
penetrante anal deverd incluir a avaliacdo do nimero de
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orificios fistulosos e a existéncia ou nao de drenagem apés
compressdo. A evolucdo da doencga perianal deverd ser
efectuada com um indice de actividade especifico (PDAI] e
exames de imagem - endoscopia (actividade rectal], RMN
pélvica ou ecografia anal.

I
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