Teraplia convencional nas
doencas inflamatodrias
intestinais - quando e como
utilizar

As doencas inflamatdérias intestinais (DII), representadas
principalmente pela doenca de Crohn (DC) e retocolite
ulcerativa (RCU), sao condicbes crobonicas, imunomediadas,
associadas a elevada morbidade e impacto econbmico para o
sistema de salde.

A escolha do melhor tratamento para cada perfil de paciente
deve ser baseada em fatores como: gravidade da doenca,
presenca de fatores de mau prognéstico, caracteristicas de
cada paciente (idade, comorbidades, preferéncias por via de
administracao, dentre outros), além de disponibilidade de
acesso as medicacles (seja no sistema uUnico de saude — SUS, ou
no setor privado).

Por definicao, as chamadas “terapias convencionais”, englobam:

» Corticoesteroides;

Derivados aminossalicilatos (mesalazina e
sulfassalazina);

 Imunossupressores (tiopurinas: azatioprina, 6-
mercaptopurina, metotrexato).

Por outro lado, as “terapias avancadas” sao:

= Anti-TNFs — fator de necrose tumoral (infliximabe,
adalimumabe, golimumabe, certolizumabe);

» Anti-Integrina (vedolizumabe);

»Anti-Interleucinas (ustequinumabe, guselcumabe,
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risanquizumabe, mirikizumabe);
= Pequenas moléculas (tofacitinibe, upadaticinibe,
ozanimode, etrasimode).

Terapia Convencional na Retocolite
Ulcerativa (RCU)

Para avaliar a gravidade da doenca nos pacientes com RCU,
devem ser levados em consideracao:

 Presenca e intensidade dos sintomas (sangramento retal,
frequéncia evacuatoria, urgéncia);

» Alteracao em marcadores laboratoriais (elevacao de
proteina C reativa — PCR e da calprotectina fecal,
albumina sérica baixa);

» Extensao da doenca (proctite, colite esquerda ou
pancolite) — Vide imagem abaixo;

=]

CLASSIFICACAO DA RETOCOLITE COM BASE NA EXTENSAO DA DOENCA

A: Proctite; B: Retossigmoidite; C: Colite esquerda; D, E e F:
Pancolite (F: acometimento concomitante de RCU com Colangite
Esclerosante Primaria — CEP, com o reto poupado).

Adaptado de: David T. Rubin, et al. Am J Gastroenterol 2025

= Avaliacao do grau de atividade endoscOpica (conforme
escores endoscOpicos validados: Escore Endoscdpico de
Mayo — MES, UCEIS).
= Pancolite (doenca mais extensa);
= Atividade endoscOpica intensa (MES = 3, UCEIS =
7);

= Histérico de hospitalizacdo prévia;
= Elevacao da PCR;
= Baixos niveis séricos de albumina.
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Desta forma, estard indicado uso de terapia avancada nos
pacientes:

 Portadores de doenca moderada a grave;

 Naqueles com doenca leve a moderada com fatores de mau
progndstico; e/ou

= Nos que tenham falhado ou desenvolvam intolerancia a
terapia convencional.

J4 a terapia convencional, fica reservada para os individuos
portadores de RCU leve a moderada, SEM fatores de mau
prognéstico. Neste perfil de paciente, esta indicado, como
primeira 1linha, wuso dos aminossalicilatos (mesalazina,
sulfassalazina). A escolha da formulacao e da via de
administracao depende da localizacao/extensao da doenca:

 Proctite: A abordagem preferencial para inducao é a
terapia toépica com supositorio de derivado 5-
aminosalicilato (5-ASA), geralmente na dose de 1 g ao
dia por cerca de 8 semanas. Havendo boa resposta, a
manutencao pode ser feita com aplicacao intermitente,
como 1 g trés vezes por semana. Em caso de falha, a
literatura indica que pode ser tentado uso de
supositorio de corticoide ou de tacrolimos.

= Colite esquerda: Ha evidéncia de superioridade no uso de
terapia combinada tépica + sistémica, na inducgao de
remissao, em comparacao com terapia sistémica isolada.
Ou seja, deve-se utilizar enema 5-ASA (1 g/dia) + 5-ASA
oral (= 2 g/dia) na inducao, seguido de manutencao com
terapia sistémica: 5-ASA oral, = 2g/dia, continuo. Uma
alternativa consiste no uso de enema de corticoide para
inducao e/ou corticoide tépico (Budesonida MMX, de
liberacao coldnica, 9 mg/dia) ou sistémico (Prednisona
0,5-0,75 mg/kg).



- Pancolite: Na doenca extensa, utilizar para inducgao 5-
ASA oral = 2 g/dia. Em caso de falha, pode ser
adicionado corticoide tépico — Budesonida MMX 9 mg/dia,
ou sistémico — Prednisona, para inducao. Na manutencao,
utilizar 5-ASA Oral, sempre em doses = 2 g/dia,
continuo.

Cabe ressaltar que: corticoesteroides (tdépicos ou sistémicos),
nao devem ser utilizados para manutencaode remissdo. Somente
geram inducao de remissao clinica, devendo seu uso ser feito
pelo menor intervalo de tempo necessario, com desmame gradual,
assim que obtiver o adequado controle dos sintomas.

Quanto as tiopurinas (azatioprina — AZA, 6-mercaptopurina — 6-
MCP), ambas possuem inicio de acao lento, e, portanto, nao
induzem remissao. Alguns ensaios clinicos randomizados e
controlados, mais antigos, demonstraram superioridade da AZA,
em comparacao com placebo, na prevencao de recaida (RR=0.60;
95% (CI=0.37-0.95). Contudo, a qualidade de evidéncia destes
estudos é baixa a muito baixa. Assim, as tiopurinas podem ser
utilizadas para manutencao de remissao, em pacientes com RCU
que necessitem de corticoesteroide para inducao de remissao
(*recomendacdo condicional, baixa qualidade de evidéncia). Seu
uso é principalmente indicado em associacao com anti-TNF
(infliximabe), como terapia combinada ou para reducao de
imunogenicidade da droga.

Metotrexato (MTX) falhou em demonstrar beneficio em pacientes
com RCU para prevencao de recaida, tanto em formulacdes via
oral ou parenteral. Portanto, seu uso nao esta rotineiramente
indicado, exceto em casos de uso em conjunto com anti-TNFs
para reducao de imunogenicidade.

Terapia Convencional na Doenca de



Crohn

Na doenca de Crohn (DC), nao ha evidéncia para uso de
derivados 5-aminosalicilatos (5-ASA) e, portanto, seu uso nao
é recomendado (auséncia de superioridade em relacao ao
placebo).

Em pacientes com doenca ileal 1leve (inflamatéria, nao
estenosante, nao fistulizante), pode ser wutilizado
corticoesteroide — Budesonida 9 mg/dia, por curto periodo
(8-12 semanas). Novamente, ressalta-se que corticoide nao deve
ser utilizado como terapia de manutencao.

Ensaio clinico randomizado, controlado, multicéntrico,
demonstrou que, na DC, terapia avancada combinada precocemente
(estratégia conhecida como: “top down”) é superior a abordagem
“step up” (ou seja, iniciar com corticoesteroides, seguido de
imunossupressores e, apenas apds falha, terapia bioldgica).
Assim, nao se deve aguardar falha a terapia convencional para
indicar terapia avancada.

Imunossupressores (azatioprina, 6-mercaptopurina, metotrexato)
estao indicados na DC como terapia adjunta com bioldgicos
(anti-TNFs), para reducao de imunogenicidade. Alguns estudos
demonstram que MTX, administrado via parenteral (25 mg/semana,
por 12-16 semanas, seguido de 15 mg/semana), é capaz de
prevenir recaida na DC, podendo ser utilizado, portanto, como
terapia de manutencao.

Resumo das Medicacdes (Terapila
Convencional) e Dosagens



Medicacao Dose Prescricao
Aplicar a noite, VR
Mesalazina diariamente
o, 500 mg — 1 g (inducao) ou
supositdério ou enema
3x/semana
(manutencao)
Dose Unica ou
Mesalazina oral > 2g/dia .
dividida
Dose Unica ou
Sulfassalazina > 2g/dia dividida
*EC mais frequentes
1x ao dia, 8-12
Budesonida 9 mg/dia
semanas
1x ao dia
*manter pelo menor
0,5-0,75 mg/kg, P ,
, . tempo possivel,
dose maxima 60
_ _ desmame gradual
Prednisona mg/dia (apenas K
) . iniciar em
para inducao de . .
.. conjunto com terapia
remissao)
poupadora de
corticoide
Iniciar com 50
mg/dia
) , Aumento .
Azatioprina _ 1x ao dia
progressivo de
dose para 2-2,5
mg/kg
6-Mercaptopurina 1-1,5 mg/kg/dia 1x ao dia
IM ou SC: 25
nq/semana. 12-16 Semanal (SC ou IM),
d o 1x/dia (VO)
semanas; apos: 15 . -
Metotrexato Realizar reposicao
mg/semana concomitante de
vo: 12,5 - 22,5

mg/dia

acido félico




VR: Via retal; EC: Efeitos colaterais; IM: Intramuscular; SC:
Subcutaneo; VO: Via oral; AF: Acido félico
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