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CONTEXTO

Em 28 de abril de 2011, foi publicada a Lei n° 12.401, que altera diretamente a Lei n2 8.080 de 1990
dispondo sobre a assisténcia terapéutica e a incorporagao de tecnologias em salde no ambito do SUS. Essa
lei define que o Ministério da Saude, assessorado pela Comissdao Nacional de Incorporacdo de Tecnologias
no SUS — CONITEC, tem como atribui¢des a incorporacgdo, exclusdo ou alteracdo de novos medicamentos,
produtos e procedimentos, bem como a constituicdo ou alteracdo de Protocolos Clinicos e Diretrizes

Terapéuticas.

Protocolos Clinicos e Diretrizes Terapéuticas (PCDT) sdo documentos que visam a garantir o melhor
cuidado de saude possivel diante do contexto brasileiro e dos recursos disponiveis no Sistema Unico de
Saude. Podem ser utilizados como material educativo dirigido a profissionais de salde, como auxilio
administrativo aos gestores, como parametro de boas praticas assistenciais e como documento de garantia

de direitos aos usudrios do SUS.

Os PCDT sdo os documentos oficiais do SUS para estabelecer os critérios para o diagndstico de uma
doenca ou agravo a saude; o tratamento preconizado incluindo medicamentos e demais tecnologias
apropriadas; as posologias recomendadas; os cuidados com a seguranca dos doentes; os mecanismos de
controle clinico; e 0 acompanhamento e a verificacdo dos resultados terapéuticos a serem buscados pelos

profissionais de saude e gestores do SUS.

Os medicamentos e demais tecnologias recomendadas no PCDT se relacionam as diferentes fases
evolutivas da doenca ou do agravo a saude a que se aplicam, bem como incluem as tecnologias indicadas
guando houver perda de eficacia, contra-indicagao, surgimento de intolerancia ou reacdo adversa relevante,
provocadas pelo medicamento, produto ou procedimento de primeira escolha. A nova legislagao estabeleceu
gue a elaboracgao e atualizagao dos PCDT sera baseada em evidéncias cientificas, o que quer dizer que levara
em considerag¢do os critérios de eficacia, seguranca, efetividade e custo-efetividade das intervengdes em

saude recomendadas.

Para a constituicdo ou alteracdo dos PCDT, a Portaria GM n° 2.009 de 2012 instituiu na CONITEC uma
Subcomissdo Técnica de Avaliacdo de PCDT, com as seguintes competéncias: definir os temas para novos
PCDT, acompanhar sua elaboragdo, avaliar as recomendagdes propostas e as evidéncias cientificas

apresentadas, além de revisar periodicamente, a cada dois anos, os PCDT vigentes.

Apds concluidas todas as etapas de elaboragao de um PCDT, a aprovagao do texto é submetida a
apreciacdo do Plendrio da CONITEC, com posterior disponibilizacdo do documento em consulta publica para

contribuicdo de toda sociedade, antes de sua deliberagdo final e publicacao.



O Plendrio da CONITEC é o forum responsavel pelas recomendagdes sobre a constituicdo ou
alteracdo de Protocolos Clinicos e Diretrizes Terapéuticas, além dos assuntos relativos a incorporacao,
exclusao ou alteracdo das tecnologias no ambito do SUS, bem como sobre a atualizacdo da Relacdao Nacional
de Medicamentos Essenciais (RENAME). E composto por treze membros, um representante de cada
Secretaria do Ministério da Saude — sendo o indicado pela Secretaria de Ciéncia, Tecnologia e Insumos
Estratégicos (SCTIE) o presidente do Plenario — e um representante de cada uma das seguintes instituicGes:
Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitdria - ANVISA, Agéncia Nacional de Saude Suplementar - ANS, Conselho
Nacional de Saude - CNS, Conselho Nacional de Secretarios de Saude - CONASS, Conselho Nacional de
Secretarias Municipais de Saude - CONASEMS e Conselho Federal de Medicina - CFM. Cabe a Secretaria-
Executiva da CONITEC — exercida pelo Departamento de Gestdo e Incorporagdo de Tecnologias em Saude

(DGITS/SCTIE) — a gestdo e a coordenacdo das atividades da Comissdo.

Conforme o Decreto n° 7.646 de 2011, a publicacdo do PCDT é de responsabilidade do Secretdrio de
Ciéncia, Tecnologia e Insumos Estratégicos apdés manifestacdo de anuéncia do titular da Secretaria

responsavel pelo programa ou acdo, conforme a matéria.

Para a garantia da disponibilizacdo das tecnologias previstas no PCDT e incorporadas ao SUS, a lei

estipula um prazo de 180 dias para a efetivacdo de sua oferta a populacdo brasileira.



APRESENTACAO

A presente proposta de Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas da Artrite Idiopatica Juvenil , tem
como objeto nortear a assisténcia as pessoas com AlJ no ambito do SUS, até a publicacdo do documento que

abordara o diagndstico e tratamento das diferentes formas de AlJ, atualmente em elaboracao

A proposta foi avaliada pela Subcomissdo Técnica de Avaliacdo de PCDT da CONITEC e apresentada
aos membros do Plendrio da CONITEC, em sua 752 Reunido Ordinaria, que recomendaram favoravelmente
ao texto. O Protocolo segue agora para consulta publica a fim de que se considere a visdo da sociedade e se
possa receber as suas valiosas contribuicdes, que poderao ser tanto de conteuldo cientifico quanto um relato
de experiéncia. Gostariamos de saber a sua opinido sobre a proposta como um todo, assim como se ha
recomendacgdes que poderiam ser diferentes ou mesmo se algum aspecto importante deixou de ser

considerado.

DELIBERAGAO INICIAL

Os membros da CONITEC presentes na 75° reunido do plenario, realizada nos dias 13 e 14 de margo
de 2018, deliberaram para que o tema fosse submetido a consulta publica com recomendagdo preliminar

favoravel a atualizacdo do PCDT.

ProTOCOLO CLiNICO E DIRETRIZES TERAPEUTICAS



DE ARTRITE IDIOPATICA JUVENIL

1. INTRODUGAO

A artrite idiopatica juvenil (AlJ) é definida pela Liga Internacional de Associacdes de Reumatologia
(do inglés International League of Associations for Rheumatology - ILAR) como artrite de etiologia
desconhecida que comecga antes dos 16 anos de idade e persiste por pelo menos 6 semanas com outras
condi¢des conhecidas excluidas®?.

A AlJ pode se manifestar de diferentes maneiras, podendo ser classificada clinicamente como artrite
sistémica; oligoartite; poliartrite (com presenca ou ndo de fator reumatoide); artrite psoriasica; artrite
relacionada a entesite; artrite indiferenciada (pode se manifestar como as anteriores); além de vir
acompanhada, em certos casos, por uveite ou sindrome de ativacdo macrofagica?.

A AlJ é uma das doencas cronicas mais comuns da infancia, com prevaléncia de aproximadamente 1
por 1.000%*. No Brasil, alguns estudos avaliaram a prevaléncia de AlJ, no entanto, n3o existe um grande
estudo de base populacional conduzido no ambito nacional. Um estudo conduzido na cidade de Embu das
Artes (SP)®, mostrou que a prevaléncia All, em criancas com idades entre 6 e 12 anos, foi de 1/2.880 (ou
0,34/1.000). Um outro estudo, conduzido em Belo Horizonte (MG)®, com 72 individuos com mediana de idade
de 164,5 meses, mostrou que 23 (31,9%) estavam classificados como sistémicos, 25 (34,7%) como
oligoarticulares, trés (4,2%) poliarticulares fator reumatoide positivo, 13 (18,1%) poliarticulares fator
reumatoide negativo, trés (4,2%) com artrite psoridsica, quatro (5,6%) com artrite associada a entesite e um
(1,4%) com doenga indiferenciada. Ainda, esse estudo mostrou que o fator reumatoide foi positivo em 10
(13,9%) e negativo em 14 (19,4%). Uveite cronica foi encontrada em quatro (5,6%) criangas.

Nas ultimas duas décadas, houve grandes mudangas no tratamento da AlJ, que incluem a introdugao
mais precoce do metotrexato (MTX), o uso mais difundido de glicocorticéides intra-articulares e, o mais
importante, a disponibilidade de Medicamentos Modificadores do Curso da Doenca Bioldgicos (MMCD-b)”#8,
Esses avangos fizeram com que a remissdo, ou pelo menos niveis minimos de atividade da doenca, fossem
uma meta alcangavel para a maioria dos individuos com All. A estabilizagdo da atividade da doenga é
considerada como o objetivo terapéutico ideal, porque sua obtengdo esta associada a danos articulares e
extra articulares, de menor duracdo a longo prazo, e incapacidade fisica®®.

Esse PCDT tem como objeto nortear a assisténcia as pessoas com All no ambito do SUS, até a
publicacdo do documento que abordara o diagnéstico e tratamento das diferentes formas de AlJ, atualmente

em elaboracao.

2. CLASSIFICACAO ESTATISTICA INTERNACIONAL DE DOENCAS E PROBLEMAS RELACIONADOS A
SAUDE (CID-10)



3. CRITERIOS DE ELEGIBILIDADE
3.1. Critérios de Inclusao

Pacientes com diagndstico de artrite idiopdtica juvenil baseado nos critérios de classificacdo da
International League of Associations for Rheumatology - ILAR 1997/2001%, com inicio da doenca até os 15
anos, 11 meses e 29 dias de idade e com duragao dos sintomas >a 6 meses. Assim como pacientes diagndstico
de doenga reumatoide do pulmdo e vasculite reumatoide (diagnosticadas em individuos com AR e

manifestacGes compativeis).

3.2. Critérios de Exclusdo

Serdo excluidos deste protocolo os pacientes que apresentarem contraindicacdo absoluta a algum
dos tratamentos farmacolégicos propostos, sem indica¢do para a faixa etaria ou condicdo clinica, conforme
item 5. FARMACOS E ESQUEMA DE ADMINISTRACAO, sec¢do Contraindicagdes para cada medicamento usado

para tratamento da AR.

4. TRATAMENTO MEDICAMENTOSO

O tratamento da ARJ inicia-se com anti-inflamatdrios ndo esteroidais (AINE), sendo o
naproxeno o preferencial. Raramente, os AINE conseguem, isoladamente, controlar a artrite.

Havendo necessidade de uso de outro medicamento, deve-se optar pelo metotrexato. A
sulfassalazina, cloroquina, hidroxicloroquina, leflunomida, azatioprina, ciclosporina, glicocorticoide
sistémico ou intra-articular podem ser indicados a critério clinico. A sulfassalazina n3ao é
recomendada para a forma sistémica. A ciclosporina é preferencialmente recomendada na
sindrome de ativacdao macrofagica, ou linfo-histiocitose hemofagocitica. Na persisténcia de artrite,
apos 3 a 6 meses de tratamento, deve-se iniciar medicamento modificador do curso da doenca
(MMCD) bioldgico, entre eles o adalimumabe, etanercepte, infliximabe, abatacepte e tocilizumabe,
sendo este Ultimo apenas para a forma sistémical®13,

A associacdo de MMCD biolégicos n3o deve ser utilizada'*'#2°, Nos casos de falha ao
tratamento com MMCD biolégico, deve-se seguir o recomendado no sub-item “Estratégia

Terapéutica”. O abatacepte subcutaneo e o tofacitinibe ndo sdo indicados para o tratamento da ARJ,

pois seu uso foi aprovado apenas para pacientes adultos (fluxo 1).

Figura 1. Fluxograma para tratamento de All.
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5. FARMACOS E ESQUEMA DE ADMINISTRAGAO



A tabela 1 apresenta os medicamentos e os esquemas de administracdo utilizados no tratamento

da All.

Tabela 1. Descri¢ao dos medicamentos.

Classe

Medicamento

Via de
administragdao

Posologia

Medicamentos
modificadores do
curso da doenga
sintéticos
convencionais
(MMCDsc)

Metotrexato
(MTX)

VO, SCou IM

Em criangas, a partir dos 2 anos de idade,
iniciar com 5 mg/m?/semana, podendo
chegar a 15 mg/m?/semana por via oral ou
intramuscular.

Deve-se utilizar a menor dose eficaz e
associar a acido félico, por via oral, 5a 10
mg/semana.

Sulfato de
hidroxicloroquin
a

VO

6 mg/kg, 1 vez ao dia, com dose maxima de
400 mg.

Sulfassalazina

VO

Em criangas, a partir dos 6 anos de idade,

iniciar com 10 mg/kg/dia, divididos a cada
12 h. Manutengdo com 30 a 50 mg/kg/dia,
divididos a cada 12 h (dose maxima 2.000

mg/dia).

Leflunomida

VO

20mg, 1x/dia

Medicamentos
modificadores do
curso da doenga —
imunobioldgicos
anti-TNF (MMCDbio
anti-TNF)

Adalimumabe

SC

Em criangas, a partir dos 4 anos, com peso
corporal entre 15 e 30kg, a dose é de
20mg, em dose Unica, a cada 2 semanas.

Em criangas, a partir dos 4 anos, com peso
superior a 30 kg, a dose é de 40 mg, em
dose Unica a cada 2 semanas.

Etanercepte

SC

Em criangas, a partir dos 2 anos, com peso
corporal inferior a 63kg, a dose é de
0,8mg/kg, a cada semana (4 vezes/més),
até a dose maxima de 50mg.

Em criangas, a partir de 2 anos, com peso
superior a 63kg, a dose é de 50 mg, a cada
semana (4 vezes/més).

Infliximabe

Em criancas, a partir de 6 anos, a dose é de
3mg/kg, nas semanas 0, 2, 6. Apds, dose de
manutencdo de 3mg/kg a cada 2 meses.

Tocilizumabe

IV ou SC

Em criangas, a partir de 2 anos, com peso
inferior a 30kg, a dose ¢é de 12mg/kg, 2
vezes por més.

Em criancgas, a partir de 2 anos, com peso
superior a 30kg, a dose é de 8mg/kg, 2
vezes por més.

Abatacepte

Em criangas, a partir de 6 anos, com peso
inferior a 75kg, a dose inicial é de 10mg/kg,
durante 30 minutos de infusdo, nas
semanas 0, 2, 4. Apds, dose de
manutengdo de 10mg/kg a cada més.

Em criancgas, a partir de 6 anos, com peso
entre 75kg e 100kg, a dose inicial é de




750mg, durante 30 minutos de infusdo, nas
semanas 0, 2, 4. Apds, dose de
manutengdo de 10mg/kg a cada més.

Em criangas, a partir de 6 anos, com peso
superior a 100kg, a dose inicial é de
1000mg, durante 30 minutos de infusdo,
nas semanas 0, 2, 4. Apds, dose de
manutengdo de 10mg/kg a cada més.
Imunossupressores |Azatioprina VO Iniciar com 1 mg/kg/dia, 1 a 2 x dia, e, em
caso de ndo resposta, aumentar 0,5
mg/kg/dia, a cada més, até dose maxima
de 2,5mg/kg/dia.

Ciclosporina VO Iniciar com 2,5mg/kg/dia, divididos em
duas doses diadrias. Aumentara 0,5 a
0,75mg/kg/dia, a cada dois ou trés meses.
Em caso de falha terapéutica aumentar até

4mg/kg/dia.
Glicocorticoides Prednisona VO Alta dose: >10mg/dia
Baixa dose: < 10mg/dia
Prednisolona VO Solugdo oral de 1 e 3 mg/ml
Metilprednisolo Intra ou Em criancas, utilizar 0,5 a
na (acetato) periarticular  |1,0mg/kg/articulagdo
Metilprednisolo v 1000mg/dia, administrados durante pelo
na (succinato) menos 2 horas), por 3 dias consecutivos
(pulsoterapia)
AINEs Naproxeno VO Em criangas menores de 2 anos de idade,

iniciar com 10mg/kg/dia, dividido em duas
administracGes, até a dose maxima de
1.000mg/dia.

Ibuprofeno VO Em criancas maiores de 6 meses, a dose é
de 15 a 30mg/kg/dia, dividido de 8/8 horas,
utilizando a menor dose pelo menor tempo
possivel.

Em criancas de 3 a 5 meses, a dose é de
50mg, a cada 6 ou 8h, a dose maxima é de
30mg/kg/dia.

Em criangas de 6 meses a 1 ano, a dose é
de 50mg, a cada 6 ou 8h, a dose maxima é
de 30mg/kg/dia.

Em criancas de 1 a 3 anos, a dose é de
100mg, a cada 6 ou 8h, a dose maxima é de
30mg/kg/dia.

Em criangas de 4 a 6 anos, a dose é de
150mg, a cada 6 ou 8h, a dose maxima é de
30mg/kg/dia.

Em criancas de 7 a 9 anos, a dose é de
200mg, a cada 6 ou 8h, a dose maxima é de
30mg/kg/dia.

Em criangas de 10 a 11 anos, a dose é de
300mg, a cada 6 ou 8h, a dose maxima é de
30mg/kg/dia (2.400mg/dia).




Em criancas de 12 a 17 anos, a dose é de
300 a 400mg, a cada 6 ou 8h. Caso
necessario, aumentar a dose até 600mg, a
cada 6h.

1Conforme avaliagdo de atividade de doenca pelo ICAD.
2Apenas para casos de Artrite Idiopdtica Juvenil.

5.1. Contraindicagdes para os medicamentos utilizados para tratamento da aij.

Prednisona, prednisolona, metilprednisolona (acetato) e metilprednisolona (succinato): hipersensibilidade
conhecida ao medicamento, classe ou componentes; tuberculose sem tratamento.

Naproxeno e Ilbuprofeno: hipersensibilidade conhecida ao medicamento, classe ou componentes;
sangramento gastrointestinal ndo controlado; elevacdo de transaminases/aminotransferases igual ou 3 vezes
acima do limite superior da normalidade; taxa de depuracdo de creatinina inferior a 30 ml/min/1,73m2 de
superficie corporal na auséncia de terapia dialitica cronica.

Metotrexato: hipersensibilidade conhecida ao medicamento, classe ou componentes; tuberculose sem
tratamento; infeccdo bacteriana com indicacdo de uso de antibiético; infeccdo fungica ameacadora a vida;
infeccdo por herpes zoster ativa; hepatites B ou C agudas; gestacdo, amamentacdo e concepg¢do (homens e
mulheres); elevagdo de aminotransferases/transaminases igual ou 3 vezes acima do limite superior da
normalidade; taxa de depuragdo de creatinina inferior a 30 mL/min/1,73m2 de superficie corporal na
auséncia de terapia dialitica cronica.

Sulfassalazina: hipersensibilidade conhecida ao medicamento, classe ou componentes; porfiria; tuberculose
sem tratamento; hepatites B ou C agudas; artrite reumatoide juvenil, forma sistémica; elevagdo de
aminotransferases/transaminases igual ou 3 vezes acima do limite superior da normalidade. Contraindicado
para uso pediatrico.

Leflunomida: hipersensibilidade conhecida ao medicamento, classe ou componentes; tuberculose sem
tratamento; infecgao bacteriana com indicagao de uso de antibiético; infecgao fungica ameagadora a vida;
infeccdo por herpes zoster ativa; hepatites B ou C agudas; gestagdo, amamentagdo e concepg¢do (homens e
mulheres); elevagdo de aminotransferases/transaminases igual ou 3 vezes acima do limite superior da
normalidade; taxa de depuracdo de creatinina inferior a 30 mL/min/1,73m2 de superficie corporal na
auséncia de terapia dialitica cronica. Contraindicado para uso pediatrico.

Hidroxicloroquina: hipersensibilidade conhecida ao medicamento, classe ou componentes; retinopatia.
Indicado para pacientes acima de 6 anos de idade.

Cloroquina: hipersensibilidade conhecida ao medicamento, classe ou componentes; retinopatia. Indicado
para pacientes acima de 1 ano de idade.

Azatioprina: Hipersensibilidade conhecida ao medicamento, classe ou componentes. Tuberculose sem
tratamento, infec¢do bacteriana com indicagdo de uso de antibiético, infecgao fungica ameagadora a vida,

infecgdo por herpes zoster ativa ou hepatites B ou C agudas.



Ciclosporina: Hipersensibilidade conhecida ao medicamento, classe ou componentes. Tuberculose
sem tratamento, infeccdo bacteriana com indicagdo de uso de antibidtico, infeccdo fungica
ameacadora a vida, infeccdo por herpes zoster ativa. Hepatites B ou C agudas ou hipertensao
arterial sistémica grave nao controlada.

Adalimumabe, etanercepte, infliximabe: hipersensibilidade conhecida ao medicamento, classe ou
componentes; tuberculose sem tratamento; infeccdo bacteriana com indicacdo de uso de antibidtico;
infeccdo fungica ameacadora a vida; infeccdo por herpes zoster ativa; hepatites B ou C agudas; neoplasias
nos ultimos 5 anos; insuficiéncia cardiaca congestiva classes Ill ou 1V; doenca neurolégica desmielinizante,
esclerose multipla, gestacdo e amamentacdo. Adalimumabe é indicado em pacientes acima de 13 anos,
etanercepte e infliximabe sdo indicados em pacientes acima de 8 anos de idade, certolizumabe pegol e
golimumabe sdo contraindicados para uso pediatrico.

Abatacepte: hipersensibilidade conhecida ao medicamento, classe ou componentes; tuberculose sem
tratamento; infeccdo bacteriana com indicacdo de uso de antibidtico; infeccao flngica ameacadora a vida;
infeccdo por herpes zoster ativa; hepatites B ou C agudas, gestagdo e amamentacado. Indicado para pacientes
acima de 6 anos de idade.

Tocilizumabe: hipersensibilidade conhecida ao medicamento, classe ou componentes; tuberculose sem
tratamento; infeccdo bacteriana com indicacdo de uso de antibiético; infeccao fungica ameacadora a vida;
infecgcdo por herpes zoster ativa; hepatites B ou C agudas; elevacdo de aminotransferases/transaminases
igual ou 3 vezes acima do limite superior da normalidade; contagem total de neutrdfilos inferior a
1.000/mm3; contagem total de plaquetas inferior a 50.000/mm3; risco iminente de perfuracdo intestinal,

gestacdo e amamentacgdo. Indicado para pacientes acima de 2 anos de idade.

6. BENEFICIOS ESPERADOS

e Prevenc¢do das complicagdes da doenca;

e controle da atividade da doenca;

e melhora da capacidade de realizar atividades funcionais;

e melhora da qualidade de vida.

7. TERMO DE ESCLARECIMENTO E RESPONSABILIDADE (TER)

Deve-se informar ao responsavel legal, sobre os potenciais riscos, beneficios e efeitos adversos
relacionados ao uso dos medicamentos preconizados neste Protocolo, levando-se em consideragao as

informagdes contidas no TER.
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APENDICE
TERMO DE ESCLARECIMENTO E RESPONSABILIDADE



IBUPROFENO, NAPROXENO, CLOROQUINA, HIDROXICLOROQUINA, SULFASSALAZINA,
METOTREXATO, AZATIOPRINA, CICLOSPORINA, LEFLUNOMIDA, METILPREDNISOLONA,
PREDNISONA, PRESNISOLONA, ADALIMUMABE, ETANERCEPTE, INFLIXIMABE,
ABATACEPTE E TOCILIZUMABE

Eu, (nome do(a) responsdvel), responsdvel legal pelo paciente
(nome do(a) paciente), declaro ter sido informado(a) claramente sobre
beneficios, riscos, contraindica¢des e principais efeitos adversos relacionados ao uso de
ibuprofeno, naproxeno, cloroquina, hidroxicloroquina, sulfassalazina, metotrexato,
azatioprina, ciclosporina, leflunomida, metilprednisolona, prednisolona, adalimumabe,
etanercepte, infliximabe, abatacepte e tocilizumabe, indicados para o tratamento da artrite
idiopdtica juvenil.

Os termos médicos foram explicados e todas as duvidas foram esclarecidas pelo médico

(nome do médico que prescreve). Expresso também minha concorddncia e
espontdnea vontade em submeter-me ao referido tratamento, assumindo a responsabilidade
e o0s riscos pelos eventuais efeitos indesejaveis. Assim, declaro que fui claramente
informado(a) de que o(s) medicamento(s) que passo a receber pode(m) trazer os seguintes
beneficios:

- prevengdo das complicacbes da doencga;

- controle da atividade da doenca;

- melhora da capacidade de realizar atividades funcionais;

- melhora da qualidade de vida.

Fui também claramente informado(a) a respeito das seguintes contraindicagdes,
potenciais efeitos colaterais e riscos:

- efeitos adversos do ibuprofeno: Cdlicas abdominais, gastralgia ou desconforto
gdstrico, indigestdo, ndusea ou vémito. Sangramento gastrointestinal com ou sem ulceragdo,
assim como o aparecimento de erup¢des cutdneas;

- efeitos adversos do naproxeno: dor abdominal, sede, constipacdo, diarreia, dispneia,
ndusea, estomatite, azia, sonoléncia, vertigens, enxaquecas, tontura, erupgbes cutdneas,
prurido, sudorese, ocorréncia de disturbios auditivos e visuais, palpitagées, edemas, dispepsia
e purpura;

- efeitos adversos da azatioprina: diminuicGo das células brancas, vermelhas e
plaquetas do sangue, ndusea, vémitos, diarreia, dor abdominal, fezes com sangue, problemas
no figado, febre, calafrios, diminuicdo de apetite, vermelhiddo de pele, perda de cabelo, aftas,
dores nas juntas, problemas nos olhos (retinopatia), falta de ar, pressdo baixa;

- efeitos adversos de cloroquina e hidroxicloroquina: disturbios visuais com visdo
borrada e fotofobia, edema macular, pigmentagdo anormal, retinopatia, atrofia do disco
Optico, escotomas, diminuicdo da acuidade visual e nistagmo; outras reacbes: problemas
emocionais, dores de cabeca, tonturas, movimentos involuntdrios, cansago, branqueamento
e queda de cabelos, mudangas da cor da pele e alergias leves a graves, ndusea, vémitos,
perda de apetite, desconforto abdominal, diarreia, parada na produgdo de sangue pela
medula dssea (anemia apldsica), parada na produgdo de células brancas pela medula éssea
(agranulocitose), diminuicdo de células brancas do sangue e de plaquetas, destruicdo das
células do sangue (hemdlise); reagdes raras: miopatia, paralisia, zumbido e surdez;

- efeitos adversos da sulfassalazina: dores de cabega, aumento da sensibilidade aos
raios solares, alergias de pele graves, dores abdominais, ndusea, vémitos, perda de apetite,
diarreia, hepatite, dificuldade para engolir, diminuigdo do numero dos glébulos brancos no
sangue, parada na produ¢do de sangue pela medula dssea (anemia apldsica), anemia por
destrui¢do aumentada dos glébulos vermelhos do sangue (anemia hemolitica), diminuigdo do
numero de plaquetas no sangue, falta de ar associada a tosse e febre (pneumonite
intersticial), dores articulares, cansacgo e reagoes alérgicas;

- efeitos adversos da ciclosporina: disfungdo renal, tremores, aumento da quantidade
de pelos no corpo, pressGo alta, hipertrofia gengival, aumento dos niveis de colesterol e
trigliceridios, formigamentos, dor no peito, infarto do miocdrdio, batimentos rdpidos do




coragdo, convulsbes, confus@o, ansiedade, depressdo, fraqueza, dores de cabeca, unhas e
cabelos quebradicos, coceira, espinhas, ndusea, vomitos, perda de apetite, gastrite, ulcera
péptica, solugos, inflamagdo na boca, dificuldade para engolir, hemorragias, inflamag¢éo do
pdncreas, prisdo de ventre, desconforto abdominal, sindrome hemolitico-urémica, diminuigdo
das células brancas do sangue, linfoma, calorbes, hiperpotassemia, hipomagnesemia,
hiperuricemia, toxicidade para os musculos, disfun¢do respiratdria, sensibilidade aumentada
a temperatura e reagoes alérgicas, toxicidade renal e hepdtica e ginecomastia;

- efeitos adversos da metiprednisolona: retengdo de liquidos, aumento da pressdo
arterial, problemas no cora¢do, fraqueza nos musculos, problema nos ossos (osteoporose),
problemas de estébmago (ulceras), inflamagdo do pdncreas (pancreatite), dificuldade de
cicatrizagdo de feridas, pele fina e frdgil, irregularidades na menstruacdo, e manifestagdo de
diabete mélito;

- efeitos adversos da prednisona e da prednisolona: aumento do apetite, ulcera
gdstrica com possivel perfuracéo e sangramento, inflamagdo do pdncreas, cansago, insénia,
catarata, aumento da pressdo dentro do olho, glaucoma, olhos inchados, aumento da
ocorréncia de infecgdo do olhos por fungos e virus. Pode surgir também diabetes e aumento
dos valores de colesterol.

- efeitos adversos do metotrexato: convulsbes, encefalopatia, febre, calafrios,
sonoléncia,queda de cabelo, espinhas, furunculos, alergias de pele leves a graves,
sensibilidade a luz, alteracdes da pigmentagdo da pele e de mucosas, ndusea, vémitos, perda
de apetite, inflamacgdo da boca, ulceras de trato gastrointestinal, hepatite, cirrose e necrose
hepdtica, diminuicdo das células brancas do sangue e das plaquetas, insuficiéncia renal,
fibrose pulmonar e diminuicdo das defesas imunoldgicas do organismo com ocorréncia de
infecgoes;

- efeitos adversos da leflunomida: pressdo alta, dor no peito, palpitagées, aumento do
numero de batimentos do coragdo, vasculite, varizes, edema, infecc¢bes respiratdrias,
sangramento nasal, diarreia, hepatite, ndusea, vémitos, perda de apetite, gastrite,
gastroenterite, dor abdominal, azia, gazes, ulceragées na boca, pedra na vesicula, prisGo de
ventre, desconforto abdominal, sangramento nas fezes, candidiase oral, aumento das
gldndulas salivares, boca seca, alteragées dentdrias, disturbios do paladar, infecgées do trato
geniturindrio, ansiedade, depressdo, fraqueza, dores de cabeca, tonturas, febre, sonoléncia,
disturbios do sono, formigamentos, alteracdo da cor e queda de cabelo, alergias de pele,
coceira, pele seca, espinhas, hematomas, altera¢des das unhas, alteragées da cor da pele,
ulceras de pele, hipopotassemia, diabetes melito, hiperlipidemia, hipertireoidismo, desordens
menstruais, dores pelo corpo, alteracdo da visdo, anemia, infec¢des e alteracéo da voz;

- efeitos adversos tofacitinibe: reagées no local da aplicacdo da inje¢cdo e durante a
infusd@o, alergias, coceira, urticdria, dor de cabeca, tonturas, aumento da press@Go sanguinea,
tosse, dor abdominal e risco aumentado a uma variedade de infeccbes, como infec¢des de
vias aéreas superiores, celulite, herpes zoster, alteragcées nos exames laboratoriais (aumento
das enzimas do figado, bilirrubinas, aumento do colesterol e trigliceridios);

- efeitos adversos de adalimumabe, etanercepte e infliximabe: rea¢des no local da
aplicagGo da inje¢do como dor e coceiras, dor de cabega, tosse, ndusea, vémitos, febre,
cansago, alteracGo na pressdo arterial; reacbes mais graves: infeccbes oportunisticas
fungicas e bacterianas do trato respiratdrio superior, como faringite, rinite, laringite,
tuberculose, histoplasmose, aspergilose e nocardiose, podendo, em casos raros, ser fatal;

- efeitos adversos de abatacepte: reagdes no local da aplicagéo da inje¢éo ou reagdes
alérgicas durante ou apds a infusdo, dor de cabega, nasofaringite, enjoos e risco aumentado
a uma variedade de infeccbes, como herpes-zOster, infec¢lo urindria, gripe, pneumonia,
bronquite e infec¢do localizada. A tuberculose pode ser reativada ou iniciada com o uso do
medicamento e aumento de risco para alguns tipos de cdncer (abatacepte). O virus da
hepatite B pode ser reativado (rituximabe);

- efeitos adversos do tocilizumabe: reagées no local da aplicacdo da injegcdo e durante
a infusdo, alergias, coceira, urticdria, dor de cabeca, tonturas, aumento da pressdo
sanguinea, tosse, falta de ar, feridas na boca, aftas, dor abdominal e risco aumentado a uma



variedade de infec¢bes, como infec¢bes de vias aéreas superiores, celulite, herpes simples e
herpes zoster, alteracbes nos exames laboratoriais (aumento das enzimas do figado,
bilirrubinas, aumento do colesterol e trigliceridios);

- alguns medicamentos bioldgicos aumentam o risco de tuberculose, devendo ser
realizada antes do inicio do tratamento pesquisa de infeccdo ativa ou de tuberculose latente,
para tratamento apropriado; - medicamentos contraindicados em casos de
hipersensibilidade (alergia) aos farmacos ou aos componentes da formula;

- o risco de ocorréncia de efeitos adversos aumenta com a superdosagem.

Estou ciente de que este(s) medicamento(s) somente pode(m) ser utilizado(s) por mim,
comprometendo-me a devolvé-lo(s) caso ndo queira ou ndo possa utilizd-lo(s) ou se o
tratamento for interrompido. Sei também que continuarei a ser atendido(a) inclusive em caso
de desistir da usar o(s) medicamento(s). Autorizo o Ministério da Saude e as Secretarias de
Saude a fazerem uso de informagdes relativas ao meu tratamento, desde que assegurado o
anonimato.

()Sim () Ndo

Meu tratamento constard de um ou mais dos seguintes medicamentos:

() ibuprofeno ( ) ciclosporina

( ) naproxeno () leflunomida

() prednisona ( ) metilprednisolona
() prednisolona () adalimumabe

() cloroquina () etanercepte

( ) hidroxicloroquina ( ) infliximabe

() sulfassalazina () abatacepte

( ) metotrexato ( ) tocilizumabe

() azatioprina

Local: Data:

Nome do paciente:

Cartdo Nacional de Saude:

Nome do responsavel legal:

Documento de identificacdo do responsavel legal:

Assinatura do paciente ou do responsavel legal

Médico responsavel: CRM: UF:

Assinatura e carimbo do médico Data:
Nota 1: Verificar na Relagdo Nacional de Medicamentos Essenciais (RENAME) vigente em qual componente da Assisténcia Farmacéutica se encontram os
medicamentos preconizados neste Protocolo. Nota 2: A administragdo intravenosa de metilprednisolona é compativel com o procedimento 03.03.02.001-
6 - Pulsoterapia I (por aplicacdo), da Tabela de Procedimentos, Medicamentos, Orteses, Proteses e Materiais do SUS.




