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Y* DIAGNOSTICO

Critérios diagndsticos: histdria clinica, exame fisico, exames laboratoriais, exame endoscépico
(colonoscopia ou retossigmoidoscopia) e achados histopatoldgicos.

Sinais e sintomas: variam conforme a extensdo da doenga, e podem incluir: hematoquezia
(hemorragia retal), dor abdominal em cdlica, tenesmo (sensa¢do de defecagdo incompleta),
urgéncia evacuatoria e exsudato mucopurulento nas fezes.

Diarreia com sangue € o principal sintoma da RCU.

Casos mais graves sdo acompanhados de sintomas sistémicos como febre, anemia e emagrecimento.
Cerca de 10% dos casos apresentam manifestacOes extraintestinais: acometimento articular,
cutaneo, hepatobiliar, oftalmoldgico e hematoldgico e alteragdo do metabolismo dsseo.

Estadiamento: ocorre com base na Classificagdo de Montreal e conforme maior extensdo de
acometimento macroscdpico a colonoscopia, como tendo:

* Proctite ou retite: com doenga limitada ao reto.

¢ Colite esquerda: quando afeta o cdélon distalmente a flexura esplénica.

e Pancolite: acometimento de porgdes proximais a flexura esplénica.

A gravidade da doenga é mais bem avaliada pela intensidade dos sintomas e pode ser classificada
pelos critérios estabelecidos por Truelove e Witts, Uteis na defini¢do terapéutica.

Agudizagoes: sdo classificadas em trés categorias.

¢ Leve: menos de 3 evacuagdes por dia, com ou sem sangue, sem comprometimento sistémico e
com velocidade de sedimentagdo globular (VSG) normal;

e Moderada: mais de 4 evacuagGes por dia com minimo comprometimento sistémico; e

e Grave: mais de 6 evacuagbes por dia com sangue e com evidéncia de comprometimentos
sistémicos, tais como febre, taquicardia, anemia e VSG acima de 30. Casos com suspeita de
megacolon téxico também devem ser considerados graves.

Exames laboratoriais

A dosagem sanguinea de proteina C reativa (PCR) e a medida da velocidade de hemossedimentagdo
(VHS) ou velocidade de sedimentagdo globular (VSG) auxiliam na avaliagdo diagndstica, mas podem
nao estar alteradas na doenca distal (retite).

Exame endoscépico

O achado colonoscépio mais tipico é o acometimento da mucosa desde a margem anal,
estendendo-se proximalmente de uma forma continua e simétrica, com clara demarcagdo entre
mucosas inflamada e normal.

Inicialmente a mucosa inflamada apresenta-se com diminuicdo ou perda da trama vascular
submucosa mais eritema e edema.

Com a progressdo da doenga, a mucosa torna-se granular, fridvel, recoberta por exsudato
mucopurulento e, nos casos mais graves, visualizam-se Ulceras.

Pacientes com RCU de longa duragdo podem apresentar perda das haustragdes, pseudopdlipos
inflamatdrios e encurtamento do célon.

H4 ainda descri¢do de acometimento periapendicular em alguns pacientes com doenga distal.

Avaliacdo histopatolégica

Baseia-se no achado de distor¢ao arquitetural difusa de criptas e infiltrado inflamatério transmucoso
com plasmocitose basal, eventualmente associado a componente de atividade evidenciado por
criptites e abscessos cripticos.

Deplegdo de mucina é menos especifica, mas auxilia no diagndstico.

® CASOS ESPECIAIS

Pacientes pediatricos

e Deve-se evitar o uso prolongado de corticoides.

¢ O tratamento deve seguir os mesmos principios do tratamento dos adultos.

¢ O infliximabe é aprovado pela ANVISA para uso a partir dos 6 anos de idade, e é sugerido como
primeira escolha para pacientes com doenca refratéria a corticoide e sem resposta a azatioprina.

¢ O vedolizumabe e tofacitinibe ndo sdo preconizados para menores de 18 anos.

‘= INTRODUCAO

A Retocolite Ulcerativa (RCU) é uma doenga inflama-
tdria intestinal cronica caracterizada por episddios
recorrentes de inflamagdo que acomete predominan-
temente a camada mucosa do célon, e usualmente
o reto.

Muitos pacientes permanecem em remissdo clini-
ca da doenga por longos periodos, mas a probabi-
lidade de auséncia de recidiva por dois anos é de
apenas 20%.

Apesar da doenga poder se desenvolver em qualquer
periodo da vida, geralmente acomete os individuos
entre os 20 e 40 anos ou idosos.
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(= CRITERIOS DE INCLUSAO

Pacientes com diagndstico comprovado por
exame endoscdpico (colonoscopia ou retos-
sigmoidoscopia) e alteragdes histopatoldgicas
sugestivas de RCU, com:

e Com doenga intestinal ativa (independente
da extensdo).

* Em remissdo clinica (pacientes com diagnos-
tico prévio e em tratamento, mesmo na au-
séncia de sintomas ou alteragdes ao exame
endoscépico atual).

(& CRITERIOS DE EXCLUSAO

Pacientes com outras doengas inflamatdrias
intestinais.

Intolerancia, hipersensibilidade ou contraindi-
cagdo serdo os critérios de exclusdo ao uso do
respectivo medicamento preconizado neste
Protocolo.
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CASOS ESPECIAIS - (continuagao)

Mulheres gravidas e nutrizes

¢ A sulfassalazina interfere com o metabolismo normal do acido félico. No ultimo trimestre, seu uso pode aumentar o risco de kernicterus.

¢ Atroca de sulfassalazina por mesalazina pode ser uma alternativa em pacientes que desejam engravidar.

® O uso da ciclosporina ndo é recomendado durante a amamentagao.

e Os corticoides podem ser usados conforme orientagdo do profissional. Deve-se adiar a amamentagdo por 4 horas apés a tomada do medicamento.

e E possivel a manutencdo do medicamento azatioprina, durante a gravidez, na maioria dos casos.

o Especialistas sugerem a suspensdo dos anti-TNF na 242 — 262 semana de gestagdo, conforme a gravidade da doenga. A vacinagdo contra a tuberculose no
neonato exposto ao anti-TNF durante a gestagdo deve ocorrer apds os 6 meses, pelo risco de tuberculose disseminada.

¢ O vedolizumabe e o tofacitinibe ndo sdo preconizados durante a gestagdo e o puerpério.

Pacientes com manifestagGes extraintestinais significativas

¢ As manifestagGes extraintestinais mais comuns sdo as articulares. Deve-se realizar o diagndstico diferencial com outras causas de artrite e artralgias.

* Pacientes com pioderma gangrenoso, fosfatase alcalina elevada, ictericia, qualquer outro sinal de colestase ou com suspeita de colangite esclerosante
primaria associada devem ser encaminhados para servigo especializado no tratamento da RCU.

&~ TRATAMENTO

O principal objetivo do tratamento é atingir remissdo clinica livre de corticoide e, posteriormente, manter a remissdo em longo prazo, evitando recidivas.

Tratamento de Indugdo

s (i) - ® Supositorio de mesalazina 1 g por dia durante a fase aguda.
e Em pacientes com doenga moderada, pode ser necessdrio associar a terapia por via oral com sulfassalazina ou mesalazina.

¢ Enemas de mesalazina de 1 g/dia associados a mesalazina por via oral na dose de 2,4 a 4,8 g ao dia; ou

e Sulfassalazina na dose 2 a 4 g ao dia.

Casos moderados podem se beneficiar das doses diarias maiores do medicamento pela via oral (mesalazina 4,8 g ou sulfassalazina 4 g)

Colite esquerda leve a
moderada*

Sulfassalazina: 2 g a 4 g ao dia, divididas em 2 administragées ao dia.

Mesalazina: 2 g a 4,8 g ao dia, divididas em 2 ou 3 vezes ao dia.

Apos melhora, as doses devem ser reduzidas: sulfassalazina, reduzir para 1 g de 12 em 12 h; mesalazina, reduzir para 2 g ou 2,4 g ao dia.
Em caso de falha de indugdo, preconiza-se o uso de corticoide.

Nos casos moderados, alternativamente, pode ser usada prednisona na dose de 40 a 60 mg (0,75 a 1 mg/kg/dia ndo excedendo a
dose maxima didria de 60 mg), por via oral, com redugdo gradual da dose. Casos que respondem apenas parcialmente ou em que
n3o se consiga reduzir a dose sem recaidas da doenca, deve-se iniciar o uso de azatioprina 2 a 2,5 mg/kg/dia. Casos refratarios a
este medicamento devem ser tratados como doenga grave.

Pancolite leve a moderada

e Corticoide por via oral e aminossalicilatos.
Retocolite moderada a e Deve-se iniciar imunossupressor naqueles com dependéncia de corticoide. Casos de falha do imunossupressor, apesar de dose
grave adequada de azatioprina por um tempo minimo de 12 semanas, deve ser considerado o uso de terapia imunobiolégica com anti-
-TNF alfa (infliximabe) ou anti-integrina (vedolizumabe) ou inibidores da JAK (tofacitinibe).

¢ Hidrocortisona 100 mg por via intravenosa (V) de 6 em 6 h por 7 a 10 dias, em ambiente hospitalar.

* Hidratagdo intravenosa, pesquisa fecal de toxina para Clostridium difficile, evitar o uso de narcéticos ou de medicamentos com
efeito anticolinérgico e receber profilaxia para tromboembolismo venoso.

* Retossigmoidoscopia, sem preparo de cdlon, pode ser considerada em casos selecionados para confirmar o diagndstico e descar-
tar, pela andlise histopatoldgica, colite por citomegalovirus.

¢ Havendo melhora, a hidrocortisona deve ser substituida pela prednisona, sendo entdo seguido o tratamento preconizado para
pancolite moderada a grave.

¢ Aresposta a terapia com corticoide intravenoso deve ser avaliada, sobretudo no terceiro dia, conforme critério de Oxford.

¢ Na auséncia de resposta ao corticoide, preconiza-se o uso de ciclosporina intravenosa (2 mg/kg/dia em infusdo continua por 7

Colite aguda grave dias). Apds resposta clinica, inicia-se ciclosporina via oral (5 mg/kg divididos em 2 administragdes ao dia durante 12 semanas).

Deve-se fazer transi¢do para o uso da azatioprina (2 a 2,5 mg/kg), com redugdo gradual do corticoide.

¢ Caso o paciente fique com tripla imunossupressao (corticoide + ciclosporina + azatioprina), deve ser feita a profilaxia para Pneumocitis
jiroveci com sulfametoxazol + trimetoprina 800 mg + 160 mg, 3 vezes por semana.

¢ Ciclosporina e infliximabe sdo consideradas opgGes para o tratamento da colite aguda grave em pacientes refratarios a corticoide
intravenoso. Preconiza-se o uso de infliximabe para pacientes que ja vinham em uso de azatioprina e com perda de fung¢ao renal.

¢ O uso de terapia sequencial (uso de infliximabe apds falha da ciclosporina ou de ciclosporina apds falha do infliximabe) ndo é indicada.

® Preconiza-se a avaliagdo precoce e acompanhamento da necessidade de colectomia em qualquer momento da evolugdo do paciente.

¢ O procedimento cirtrgico mais indicado nos casos graves é a colectomia subtotal com confecgéo de ileostomia e programagéo de
reconstrugdo de transito intestinal (com ou sem bolsa ileal) ap6s a recuperagdo do quadro agudo.

* Pacientes intolerantes, que ndo aderem a terapia por via retal ou refratdrios ao tratamento podem, alternativamente, ser tratados como preconizado para a pancolite.

Manuten¢ao da remissao clinica

* Pacientes que tenham tido um episddio Unico de proctite ndo necessitam de terapia de manutengdo. Os demais casos devem manter a terapia com o
medicamento utilizado na indugao.

¢ Pacientes que tiverem mais de duas agudizagdes em um ano ou que ndo consigam reduzir a dose de corticoide sem nova recidiva podem iniciar a aza-
tioprina 2,0 a 2,5 mg/kg/dia.

* Pacientes com proctite, alternativamente aos aminossalicilatos via oral, podem realizar terapia de manutengdo com um supositério de mesalazina 250
mg a 1 g, 3 vezes por semana. Se durante este periodo houver agudizagdo, o uso de supositérios deve se tornar diario.

¢ Nos casos em que a remissdo clinica foi alcangada com a azatioprina (com ou sem uso de corticoide na fase de indug¢3o), seu uso deve ser mantido por
tempo indeterminado.

e N3do é possivel preconizar a suspensdo programada dos imunossupressores nos pacientes em remissdo. Deve-se realizar avaliagdo individualizada,
considerando os riscos do uso prolongado da azatioprina isolada ou em combinagdo com o infliximabe. A suspensdo pode ser considerada nos seguintes
casos: doenga menos extensa, auséncia de reativagdo da doenga ou necessidade de outras terapias durante a imunossupressdo, remissdo endoscoépica,
homens jovens (pelo risco de linfoma hepatoesplénico) e idosos.



PCDT

RESUMIDO

Manutencdo da remissao clinica - (continuagao)

* Pacientes que receberam indugdo com infliximabe ou vedolizumabe devem manter-se sob as doses de 5 mg/kg a cada 8 semanas e 300 mg a cada 8 sema-

nas, respectivamente. Esses medicamentos devem ser suspensos em 3 meses, se ndo houver resposta clinica; e o tratamento reavaliado a cada 12 meses.

Pacientes que receberam indugdo com tofacitinibe (10 mg, duas vezes por dia por, pelo menos, 8 semanas) devem manter-se sob as doses de 5 mg ad-

ministradas oralmente duas vezes ao dia para manutengdo do tratamento. Esse medicamento deve ser suspenso na semana 16, se nao houver resposta
clinica; e o tratamento reavaliado a cada 12 meses.

#* MONITORIZACAO

Inexiste intervalo definido para a reavaliagdao endoscdpica apds o inicio do tratamento.
Os pacientes devem evitar o uso de anti-inflamatdrios ndo esteroides, pois eles podem agravar as manifestagdes da RCU.
Pacientes com doenga renal pré-existente ou em uso de medicamentos nefrotdxicos devem ter a fungdo renal monitorizada frequentemente durante o

tratamento da RCU.

Uso de sulfassalazina e me-

. L]
salazina

Uso de corticoide

Uso de azatioprina

Ciclosporina

Infliximabe

Infliximabe, vedolizumabe
e tofacitinibe

Requisitar hemograma, exame qualitativo de urina (EQU) e dosagem de creatinina sérica antes do tratamento e a cada 4 meses

Avaliar potassio e sddio séricos e glicemia em jejum.
Realizar avaliagdo oftalmoldgica e densitometria dssea para uso superior a 6 semanas.

Em caso de leucopenia ou trombocitopenia graves por supressdo da medula dssea, deve-se proceder a redugdo de dose ou cessa-
¢do do uso de azatioprina.

Hemograma completo deve ser realizado semanalmente no primeiro més, quinzenalmente no segundo e terceiro meses e, apds,
mensalmente; devendo também ser solicitado se houver mudanga na dose do medicamento.

Avaliar aminotransferases/transaminases (ALT/TGP e AST/TGO), na mesma periodicidade dos hemogramas nos primeiros 6 meses
e, depois, trimestralmente.

Deve-se ajustar a dose conforme seus niveis séricos, que devem ser monitorizados regularmente.

Pacientes com fungdo renal anormal previamente ao tratamento ndo devem usar ciclosporina.

Dosagens séricas de creatinina e monitorizagdo da pressdo arterial devem ser feitos antes do tratamento em pelo menos duas
ocasides e, apos o inicio do tratamento, a cada 15 dias durante os primeiros 3 meses de uso e, a seguir, mensalmente se o pacien-
te estiver estavel.

Realizar hemograma e dosagens séricas de acido urico, potassio, lipidios e magnésio.

A dose de ciclosporina deve ser reduzida em 25% a 50% se a creatinina sérica estiver > 25% em duas avaliagdes no periodo de 14
dias; e suspensa se ndo houver reducdo da creatinina apds dois ajustes de dose.

Monitorizar os pacientes em ambiente equipado para tratamento de reagGes anafilaticas. Os sinais vitais devem ser verificados

a cada 10 minutos, se os pacientes apresentarem algum sintoma, e a infusdo interrompida, caso ndo haja melhora dos sintomas
com a terapéutica instituida (corticoides e antialérgicos).

Apods cerca de duas horas das duas primeiras infusdes devem ser observados os sinais e sintomas de reagdes de hipersensibilidade
aguda.

O medicamento é contraindicado em paciente com insuficiéncia cardiaca moderada a grave.

Deve-se ajustar a dose conforme seus niveis séricos, que devem ser monitorizados regularmente.
Avaliar a fungdo hepatica antes de cada dose do tratamento com infliximabe ou vedolizumabe e suspender o medicamento se as
aminotransferases/transaminases (ALT/TGP e AST/TGO) estiverem mais de 5 vezes acima do limite superior da normalidade.

¢ Monitorar e orientar sobre possivel surgimento de doenga infecciosa. Pacientes ndo devem receber vacinas com virus atenuados.
¢ Investigar previamente ao uso dos medicamentos a ocorréncia de Tuberculose (TB) ativa e infecgdo latente pelo Mycobacterium

tuberculosis (ILTB) e durante acompanhamento dos pacientes conforme indicagao.

Realizar exames complementares, se indicado: radiografia simples de térax; prova tuberculinica (PT com o purified protein derivative
— PPD); interferon-Gamma Release assays (IGRA)

Utilizar os medicamentos apés 1 més do inicio do tratamento de ILTB e concomitantemente ao tratamento da TB ativa.

REGULACAO E CONTROLE

Pacientes devem ser atendidos por equipe em servigo especializado.

Convém que o médico responsavel tenha experiéncia e seja treinado nesse atendimento.

Devem ser observados os critérios de inclusdo e exclusdo presentes neste Protocolo, a duragdo e a monitorizagdo do tratamento, bem como para a verificagdo
periddica das doses de medicamento(s) prescritas e dispensadas e da adequacgdo de uso e do acompanhamento pds-tratamento.

A prescri¢do de bioldgicos dependera da disponibilidade desses medicamentos no ambito da Assisténcia Farmacéutica do SUS.

Deve-se verificar na Relagdo Nacional de Medicamentos Essenciais (RENAME) vigente em qual componente da assisténcia farmacéutica se encontram os
medicamentos preconizados neste Protocolo.

¥ As informagdes inseridas neste material tem a finalidade de direcionar a DISQUE
consulta rapida dos principais temas abordados no PCDT. A vers3o com- SAUDE . ) .
pleta corresponde a Portaria Conjunta n2 22, de 20 de dezembro de 2021 136 SUS - p'HN‘STES,L%Bé adoral

e pode ser acessada em https://www.gov.br/conitec/pt-br/midias/relato-
rios/2021/20211230 relatorio__pcdt_retocolite ulcerativa.pdf




