Nota Técnica 351802

Data de conclusao: 22/05/2025 12:48:41

Paciente

Idade: 29 anos
Sexo: Feminino

Cidade: Campo Bom/RS

Dados do Advogado do Autor

Nome do Advogado: -
Numero OAB: -

Autor esta representado por: -

Dados do Processo

Esfera/Orgao: Justica Federal

Vara/Serventia: Juizo C do 2° Nucleo de Justica 4.0 - RS

Tecnologia 351802

CID: K50.8 - Outra forma de doenca de Crohn
Diagnéstico: Outra forma de doencga de Crohn
Meio(s) confirmatério(s) do diagnéstico ja realizado(s): Laudo médico.

Descricao da Tecnologia

Tipo da Tecnologia: Medicamento
Registro na ANVISA? Sim
Situacao do registro: Valido

Nome comercial: -

Principio Ativo: USTEQUINUMABE

Via de administracao: IV e SC
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Posologia: Ustequinumabe 390 mg em dose inducdo e ustequinumabe 90 mg a cada 4
semanas em dose de manutengao.

Uso continuo? -
Duracao do tratamento: dia(s)
Indicacao em conformidade com a aprovada no registro? Sim

Previsto em Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas do Min. da Saude para a situacao
clinica do demandante? Nao

O medicamento esta inserido no SUS? Nao
Oncolégico? Nao

Outras Tecnologias Disponiveis

Tecnologia: USTEQUINUMABE

Descrever as opcoes disponiveis no SUS e/ou Saude Suplementar: estdo efetivamente
disponiveis no SUS para tratamento de DC os medicamentos sulfassalazina, mesalazina,
hidrocortisona, prednisona, metilprednisolona, metronidazol, ciprofloxacino, azatioprina,
metotrexato, infliximabe, adalimumabe, certolizumabe pegol e alopurinol (1).

Existe Genérico? Nao

Existe Similar? Nao

Custo da Tecnologia

Tecnologia: USTEQUINUMABE
Laboratério: -

Marca Comercial: -

Apresentacao: -

Preco de Fabrica: -

Preco Maximo de Venda ao Governo: -

Preco Maximo ao Consumidor: -

Custo da Tecnologia - Tratamento Mensal

Tecnologia: USTEQUINUMABE
Dose Diaria Recomendada: -

Preco Maximo de Venda ao Governo: -
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Preco Maximo ao Consumidor: -

Fonte do custo da tecnologia: -

Evidéncias e resultados esperados

Tecnologia: USTEQUINUMABE

Evidéncias sobre a eficacia e seguranca da tecnologia: O ustequinumabe é um anticorpo
monoclonal humano que se liga e interfere nas citocinas proé-inflamatérias, interleucina 12
(IL-12) e 23 (IL-23). Os efeitos biol6gicos da IL-12 e IL-23 incluem ativacao de células natural
killer (NK), diferenciagdo e ativacdo de linfocitos T CD4+. O ustequinumabe também interfere
com a expressao da proteina quimiotatica-1 de mondcitos (MCP-1), fator de necrose tumoral
alfa (TNF-a), proteina-induzivel por interferon-10 (IP-10) e interleucina-8 (IL-8). Dessa forma, o
mecanismo de acao deste farmaco difere daqueles chamados de anti-TNF, disponiveis no SUS
para o tratamento da DC (4,5).

Conforme bula do medicamento aprovada pela ANVISA, o regime posoldgico na Doenca de
Crohn e Colite ulcerativa € da seguinte forma: a primeira administracdo subcutédnea de 90 mg
de ustequinumabe deve ocorrer na Semana 8 ap6s a dose intravenosa de inducdo. Depois
disso, recomenda-se a administracédo a cada 12 semanas. Os pacientes que ndo apresentarem
resposta adequada nas 8 semanas ap6s a primeira dose subcutanea, podem receber uma
segunda dose subcuténea. Os pacientes que perderem a resposta na dosagem a cada 12
semanas podem se beneficiar de um aumento na frequéncia de dosagem a cada 8 semanas.
Os pacientes podem receber posteriormente a cada 8 semanas ou a cada 12 semanas, de
acordo com o julgamento clinico. Deve-se considerar a interrup¢ao do tratamento em pacientes
gue nao apresentarem evidéncia de beneficio terapéutico 16 semanas ap6s a dose de indugao
intravenosa ou 16 semanas apds a mudanca para a dose de manutencéo a cada 8 semanas
(4).

A eficacia do ustequinumabe foi avaliada em dois ensaios clinicos de indugdao (UNITI-1 e
UNITI-2) e 1 ensaio de manutencado (IM-UNITI) que incluiu aqueles pacientes que tiveram uma
resposta clinica ao tratamento em um dos dois ensaios de inducao (2). No UNITI-1, os
pacientes haviam recebido terapia com inibidores do TNF-alfa, mas n&o responderam,
perderam a resposta ou foram intolerantes a ele ('a populacdo com falha no inibidor do TNF-
alfa'). No UNITI-2, os pacientes tiveram tratamento n&o biolégico convencional que falhou (‘a
populacdo com falha no atendimento convencional').

No estudo UNITI-1 no qual foram incluidos 741 pacientes, randomizados para ustequinumabe
130 mg ou aproximadamente 6 mg por quilograma de peso corporal ou placebo. O desfecho
primario foi a resposta clinica na semana 6 (definida como uma diminuicéo da linha de base na
pontuacdo do indice de Atividade de Doenca de Crohn [CDAI] de =100 pontos ou uma
pontuacao do CDAI <150). Este escore é uma medida dos parametros clinicos, bioquimicos e
fisicos da atividade da doenca. As taxas desse desfecho foram de 34,3%, 33,7% e 21,5%,
respectivamente para 130 mg de ustequinumabe, 6 mg/kg de ustequinumabe e placebo
(P<0,003 para ambas as comparacdes com placebo). Considerando uma taxa média de
resposta de 34% vs. 21,5% do placebo, o numero de pacientes necessario para tratar (NNT)
para obter uma resposta clinica foi de 8 pacientes. Os pacientes que responderam ao
ustequinumabe foram entéo incluidos no estudo de manutencéo, quando eram randomizados
para receber 90 mg de ustequinumabe a cada 8 semanas ou a cada 12 semanas ou placebo.
Apb6s 44 semanas, as taxas de resposta foram de 53,1% vs. 48,8% vs. 35,9%,
respectivamente. Para estes dados o NNT (considerando uma taxa de resposta média de 50%
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ao tratamento ativo) foi de aproximadamente 7%. Este conjunto de estudos tem uma boa
qualidade metodologica e apresenta baixo risco de vieses. Poderiamos destacar como
potenciais vieses o fato de ter sido conduzido com verba da industria farmacéutica que produz
e comercializa o medicamento em estudo e o fato de ter excluido os pacientes mais graves
(com pontuacao no escore CDAI > 450).

Uma revisao sistematica (RS) da literatura avaliou o uso de um segundo agente biolégico
(incluindo o ustequinumabe) em pacientes que ja haviam feito uso prévio de terapia anti-TNF
(6). Foram incluidos 8 ensaios clinicos randomizados (ECRs), totalizando 1.281 pacientes
randomizados para tratamento ativo e 733 pacientes randomizados para placebo. Dois dos oito
estudos foram feitos com ustequinumabe e os estudos citados acima néao foram incluidos nesta
revisao sistematica. O uso de um segundo agente biolégico foi superior ao placebo, tanto para
remissédo da doenca (taxa de remissdo de 24 vs. 11% para tratamento ativo e placebo,
respectivamente, P<0,001), quanto para resposta ao tratamento (42% vs. 27%, P<0,001). Foi
realizada metanalise em rede, para comparar os diferentes agentes bioldgicos utilizados nestes
estudos (certolizumabe, adalimumabe, ustequinumabe, vedolizumabe, natalizumabe) e nao foi
observada diferenca entre eles. E importante ressaltar que os estudos que avaliaram o
certolizumabe e adalimumabe (disponiveis no SUS) foram conduzidos em pacientes sem
resposta ao tratamento desde o inicio, ou seja, ndo respondedores primarios. Considera-se
uma limitagéo dessa analise, o fato de néo ter sido incluido nenhum estudo com comparagéo
direta entre os agentes (somente contra placebo).

A revisdo sistematica (RS) de Panaccione et al, 2023 (6), conduzida com o objetivo de
identificar e caracterizar os padrées de escalonamento, mostra que a maior parte dos estudos
incluidos (23 dos 31 estudos) reportam pacientes com DC com dose inicial de manutencdo com
ustequinumabe de 90 mg a cada 8 semanas, que é a dose otimizada prevista na bula brasileira
para os casos de resposta ao tratamento insuficiente a cada 12 semanas. Nesse estudo foram
encontrados padrbes de escalonamento fora das recomendagdes regulatérias como as
observacgdes para o ustequinumabe (de 8 para 4 semanas) e do vedolizumabe (de 8 para para
6 semanas) (7). Cabe ressaltar que, esses estudos sdo, em sua maioria, observacionais
retrospectivos ou prospectivos, que ndo apresentam grupo controle e reunem pequenas
amostras, limitando a capacidade de generalizagdo dos resultados. A conclus&o dos autores foi
que, a maioria das estratégias de escalonamento dos imunobiolédgicos estao de acordo com as
recomendacgdes regulatorias, e uma minoria relatou doses mais agressivas. Adicionalmente,
para além do escopo desta RS, os autores ressaltam que as evidéncias disponiveis séao
consideradas limitadas para demonstrar eficacia incremental da dosagem escalonada nao
padronizada comparada a padrao (7). Ainda, cabe ressaltar que, neste cenario, o perfil de
seguranca da dosagem intensificada e os efeitos nas reacdes paradoxais, especialmente a
longo prazo, sdo desconhecidos, conferindo incerteza sobre o uso (8).

Em seu recente relatério (3), a CONITEC fez ampla revisdo da literatura. Foram incluidos 13
estudos, sendo 6 RS com metanalise e 7 ECRs. Dentre os efeitos desejaveis, o ustequinumabe
demonstrou superar o placebo para obtencdo de resposta clinica e remissdo clinica, em
pacientes com DC ativa moderada a grave com indicacdo de terapia biolégica e falha ou
intolerancia aos anti-TNF. Contudo, ustequinumabe nao apresentou beneficios adicionais
quando comparado ao adalimumabe (ADA), infliximabe (IFX) e certolizumabe (CZP). Com
relacdo ao perfil de seguranca, o ustequinumabe se assemelhou a todos os comparadores. Foi
encontrado um estudo abordando a melhora na qualidade de vida de pacientes com DC ativa
moderada a grave, em uso de ustequinumabe comparado ao placebo. Ainda, é importante
destacar que nao foram encontrados estudos que abordassem o uso de ustequinumabe para
pacientes com DC ativa moderada a grave, com indicacdo de terapia biolégica e
contraindicacdo aos anti-TNF. Em geral, para todos os desfechos, a certeza da evidéncia foi
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considerada alta ao comparar ustequinumabe com placebo. J& para os anti-TNFs, a avaliagao
da certeza geral da evidéncia, a partir das metanalises em rede incluidas, revela que os
resultados obtidos para desfechos de eficacia e seguranca foram considerados com nivel de
confianca moderado. Na anélise do demandante externo, os 6 estudos de fase 3 incluidos
sugerem que o ustequinumabe atende a uma necessidade médica atual ndo atendida,
fornecendo uma opcéo de tratamento adicional para pacientes com DC ativa moderada a
grave, por meio de um novo mecanismo de agdo, que requer um esquema de dosagem
minimamente invasivo e pode induzir e manter a resposta e remissdo clinica e,
consequentemente, melhorar a qualidade de vida do paciente. Um ponto de destaque desse
relatério é a posologia do tratamento de manutenc¢ado para pacientes, sendo preconizado que a
primeira administracdo subcutanea de 90mg deve ocorrer na semana 8 apds a dose de
inducéo e depois disso a cada 12 semanas. Para os pacientes que perderem a resposta na
dosagem a cada 12 semanas esta previsto um aumento na frequéncia de dosagem a cada 8
semanas. Dessa forma, o menor intervalo posolégico analisado e recomendado para
incorporacao foi o de 8 semanas no esquema de manutencgao.

ltem Descricéao Quantidade Valor Unitario* Valor Anual
Ustequinumabe 130 MG SOL INJ3 R$38.002,52 R$114.007,56
(manutencéo) CT 1 SER

PREENC VD

TRANS DISP
SEGURANCA X 1

ML
Ustequinumabe 90 MG SOL INJ12 R$ 20.174,84 R$ 242.098,08
(manutencéo) CT 1 SER

PREENC VD

TRANS DISP
SEGURANCA X 1
ML

Total anual R$ 356.105,64

* Valor unitario considerado a partir de consulta de preco da tabela CMED. Pre¢co maximo de
venda ao governo (PMVG) no Rio Grande do Sul (ICMS 17%). O PMVG é o resultado da
aplicacéao do Coeficiente de Adequacao de Precos (CAP) sobre o Pre¢o Fabrica — PF, PMVG =
PF*(1-CAP). O CAP, regulamentado pela Resolugédo n°. 3, de 2 de margo de 2011, é um
desconto minimo obrigatorio a ser aplicado sempre que forem realizadas vendas de
medicamentos constantes do rol anexo ao Comunicado n° 15, de 31 de agosto de 2017 -
Versao Consolidada ou para atender ordem judicial. Conforme o Comunicado CMED n° 5, de
21 de dezembro de 2020, o CAP é de 21,53%. Alguns medicamentos possuem isencao de
ICMS para aquisi¢cao por 6rgaos da Administracao Publica Direta Federal, Estadual e
Municipal, conforme Convénio ICMS n° 87/02, sendo aplicado o beneficio quando cabivel.

O ustequinumabe & comercializado nas formas farmacéuticas de solucao injetavel para infusao
intravenosa em frascos de 130 mg e solucao injetavel subcutanea de 45 e 90 mg. O tratamento
que esta sendo pleiteado no processo inclui a dose de indugdo e manutencdo. A tabela acima
foi elaborada com dados da tabela CMED de marco de 2025 e demonstra o custo total no
primeiro ano de tratamento da doenca.

O National Institute for Health and Care Excellence (NICE) do sistema de saude britanico
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recomenda o uso de ustequinumabe como uma opc¢éo para o tratamento da DC moderada a
severamente ativa, em pacientes que tiveram uma resposta inadequada, perda de resposta ou
foram intolerantes a terapia convencional ou a um inibidor de TNF alfa ou tenham contra-
indicacdes para tais terapias. O tratamento com ustequinumabe, em esquema regulamentado,
deve ser feito até a falha do tratamento (incluindo a necessidade de cirurgia) ou até 12 meses
apos o inicio do tratamento, o que for menor. Apds este periodo, a resposta ao tratamento deve
ser avaliada para decidir sobre a continuidade. Em relagcéo a avaliacdo de custo efetividade, o
comité observou que o ustequinumabe dominou outros tratamentos bioldgicos (ou seja, custou
menos e resultou em mais anos de vida ajustados a qualidade [QALYSs]), tanto na populagéao
com falha ao tratamento convencional quanto naqueles que falharam ao tratamento com anti
TNF alfa (9).

O Canadian Agency for Drugs and Technologies in Health -CADTH recomendou o uso de
ustequinumabe para DC e enfatizou que o tratamento deve ser descontinuado se os pacientes
nao obtiverem resposta clinica dentre de 8 semanas ap0s a terapia de indugcdo. A agéncia
prevé somente 0s esquemas terapéuticos regulamentados, entre eles o de manutencédo com
dose a cada 12 ou 8 semanas (10)

Em Janeiro de 2024, a Portaria SECTICS/MS n°1, torna publica a decisdao de incorporar, no
ambito do SUS, o ustequinumabe para o tratamento de pacientes com DC ativa moderada a
grave (3), em concordancia a deliberacdo unanime e favoravel emitida pela CONITEC.
Entretanto, esta deciséo foi condicionada a doagcao de doses de indugéao, com potencial revisdo
da proposta comercial junto a empresa, caso nao seja possivel a efetivacdo da incorporagao
aprovada. Além disso, foi proposto pelo fabricante redu¢do no custo da ampola de 45mg, que
levaria a uma consequente reducdo no custo de tratamento inicialmente apresentado (de
R$3.208,84 para R$3.054,84). Assim, uma nova analise econdémica foi realizada, considerando
um cenario com reducdo de custo do tratamento de manutencédo (andlise 1) e outro, mais
econOmico, com redugcdo de custo do tratamento de manutencéo, associado ao custo de
inducédo fornecido pela industria (analise 2), comparados ao cenario preliminar, livre de
qualquer acordo comercial. Em ambas analises foi demonstrada uma reducéo na raz&o custo-
efetividade incremental (RCEI) por QALY ganho e por remisséo clinica, assim como no impacto
orcamentario de 4,5% e 12,6% (analise 1 e 2, respectivamente), ao comparar ustequinumabe
versus a terapia padréo para individuos com DC ativa moderada a grave, com indicagao de
terapia biolégica e contraindicagcéo aos anti-TNF. Quando o ustequinumabe foi comparado aos
anti-TNFs (ADA, CZP e IFX), observou-se novamente reducdo do RCEI por QALY ganho e
remissé&o clinica evitada e impacto orcamentario reduzido de 7,0% e 19,7% nas analises 1 e 2,
respectivamente. Dessa forma, os parametros de custo-efetividade ficaram dentro do limiar da
CONITEC (R$ 120 mil) previsto para o ano de 2022, ano base para o célculo desta analise
econbmica.

Cabe informar que, com a recomendacdo CONITEC favoravel a incorporacdo do
ustequinumabe para tratamento da Doenca de Crohn, e subsequente publicacdo de portaria
ministerial celebrando a incorporagcéo, o passo seguinte foi a pactuacéo do financiamento da
tecnologia em reunido da Comisséo Intergestores Tripartite (CIT), realizada em 21 de marco de
2024. Na ocasiao foi pactuada a incorporacédo da tecnologia pleiteada ao grupo 1A do
Componente Especializado da Assisténcia Farmacéutica (CEAF), o que significa que a
responsabilidade pelo financiamento e compra é da Unido, enquanto a responsabilidade pela
dispensacéo é das Secretarias Estaduais de Saude. Na mesma reunido foi informado que a
negociagdo de prego entre o Ministério da Saude com a fabricante do ustequinumabe
representa uma reducado de 76% no Pre¢co Maximo de Venda ao Governo (PMVG) em relagcéo
ao preco que é pago pelo mesmo produto para cumprimento de ac¢des judiciais. Tal fato reforca
a premissa de que a incorporacdo de medicamentos ao SUS se caracteriza, também, como
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uma importante ferramenta de economicidade.

Em um estudo polonés, o uso de ustequinumabe apds uso de anti-TNF levou a um ganho de
0,36 anos de vida ajustados para qualidade (QALYs) com um custo adicional de € 6.593,82
euros, resultando numa taxa incremental de custo efetividade (ICER) de € 18.878,00 por QALY
ganho (11).

Beneficio/efeito/resultado esperado da tecnologia: remissdo da doenca de Crohn, com
melhora dos sintomas clinicos, sob esquema terapéutico de indugcédo seguido de manutencéo,
com dose para este Ultimo a cada 12 ou 8 semanas.

Recomendacdes da CONITEC para a situacao clinica do demandante: Recomendada

Conclusao

Tecnologia: USTEQUINUMABE
Conclusao Justificada: Nao favoravel

Conclusao: Ha evidéncia cientifica de boa qualidade indicando que o tratamento com
ustequinumabe pode resultar em beneficio clinico, em pacientes com doenca de Crohn ativa
moderada a grave e indicacéo de terapia bioldgica, que apresentaram falha de resposta ao uso
de agentes bioldgicos anti-TNF. No entanto, o regime posoloégico de manutencéo do caso em
tela prevé dose em intervalos de tempo menores (a cada 4 semanas) do que o recomendado
pela bula do medicamento, pela Conitec e por outras agéncias regulatérias (a cada 12 ou 8
semanas).

No relatério de recomendagcdo a incorporacdo, emitido pela CONITEC, foi reconhecida a
superioridade desta tecnologia em relagao ao placebo e o beneficio semelhante aos anti-TNF,
na obtencao de resposta e remissao clinica, para esse mesmo grupo de pacientes, porém a
posologia de manutengcédo considerou intervalo minimo de 8 semanas, em virtude da falha
terapéutica com 12 semanas. Sendo assim, ndo existem evidéncias plausiveis de otimizacao
da dose de manutencdo a cada 4 semanas, tampouco sobre a seguranca desse esquema
terapéutico.

Além disso, ndo houve uma avaliacdo econémica da tecnologia no cenario nacional, que
demonstrasse superioridade terapéutica com a posologia do caso em tela, o que torna o
prognostico ainda mais incerto para a parte autora.

Por fim, mesmo considerando que esta tecnologia encontra-se incorporada ao sistema publico
de saude, e que a parte autora esgotou as alternativas terapéuticas disponiveis nos regimes
posologicos propostos, justifica-se o parecer desfavoravel em virtude da incerteza da eficacia e
seguranga com o intervalo entre doses proposto.

Ha evidéncias cientificas? Sim

Justifica-se a alegacao de urgéncia, conforme definicao de Urgéncia e Emergéncia do
CFM? Nao

Referéncias bibliograficas: 1 - Ministério da Saude. Protocolo Clinico e Diretrizes
Terapéuticas da Doenca de Crohn. Disponivel em: https://www.gov.br/conitec/pt-
br/midias/protocolos/portaria_conjunta_14_pcdt_doenca_de_crohn_28 11_2017-1.pdf

2 - Feagan BG, Sandborn WJ, Gasink C, Jacobstein D, Lang Y, Friedman JR, Blank MA,
Johanns J, Gao LL, Miao Y, Adedokun OJ, Sands BE, Hanauer SB, Vermeire S, Targan S,
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10 - Canadian Agency for Drugs and Technologies in Health. Ustekinumab. Common Drug
Review - CADTH CANADIAN DRUG EXPERT COMMITTEE FINAL RECOMMENDATION.
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NatJus Responsavel: RS - Rio Grande do Sul
Instituicao Responsavel: TelessaudeRS
Nota técnica elaborada com apoio de tutoria? Nao

Outras Informacées: Conforme laudo médico, a parte autora apresenta diagnéstico de
Doenca de Crohn (DC) (CID 10 K.50.8) ileocoldnica, extensa desde marco de 2015, ocasido
gue iniciou 0 uso mesalazina, prednisona e azatioprina. Consta uso de infliximabe, que ap6s
uma reacéo infusional, ndo houve continuidade, sendo substituido por adalimumabe entre os
anos de 2016 e 2017, porém sem resposta. Em 2017, iniciou 0 uso de vedolizumabe, também
com melhora parcial, e em mar¢co de 2018 foi solicitada a otimizacdo da dose, porém
necessitou de reintroduzir o uso de prednisona (Evento 2, PROCJUDIC15, Pagina 39). Apo6s
receber indicacéo de tratamento com ustequinumabe, em outubro de 2018, foi concedido tutela
de urgéncia a este tratamento com aplicacédo de dose a cada 8 semanas (Evento 246). De
acordo com o laudo médico, a terapia com ustequinumabe foi iniciada em janeiro de 2019, com
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boa resposta clinica e endoscdpica inicial e indicacdo de uso por tempo indeterminado. Em
maio de 2019, a parte encontrava-se em uso de ustequinumabe a cada 8 semanas (Evento 2,
PROCJUDIC24, Pagina 45, 51 e 57). Consta ainda que, ap6s cerca de 8 meses de uso do
ustequinumabe, a parte autora evolui com piora clinica, que por meio de uma nova
colonoscopia, foi evidenciada atividade moderada no célon direito e leve no colon esquerdo, 0
que levou a ser considerado como nao remissao completa da doenca. No referido atestado, o
médico solicita o uso de ustequinumabe a cada 4 semanas (dose otimizada) por tempo
indeterminado (Evento 2, PROCJUDIC27, Pagina 5), reiterado por novo laudo datado de 22 de
janeiro de 2025 (Evento 229, ATESTMEDS5, Pagina 1). Sendo assim, pleiteia uso de
ustequinumabe.

A doenca de Crohn (DC) é uma enfermidade crénica do trato digestivo, de origem auto-imune,
podendo acometer qualquer por¢cdo da boca ao anus, localizando-se principalmente no ileo
(porcéo final do intestino delgado) e no célon. A histéria natural da doenca é de alternéancia
entre periodos de atividade e periodos de remisséo (1,2). O curso e a gravidade da doenca sao
variaveis entre os seus portadores: em uma extremidade, esta a doenca leve, sem fistulas ou
estenoses, com exacerbacdes infrequentes e bom controle de doenca com uso de
medicamentos que modulam levemente a resposta inflamatéria; no outro lado estd a doenca
grave, com exacerbacbes frequentes, podendo cursar com fistulas ou estenoses
(estreitamentos) intestinais, diarreia de dificil controle, méa absorcao de nutrientes, internacdes
e risco aumentado de 6bito, havendo necessidade de tratamento com imunossupressores de
alta poténcia (2).

O tratamento divide-se nas fases de inducé&o de remissao (isto &, aquisicao de controle de
doenca em pacientes que estdo com exacerbacao de sintomas) e manutencdo de remissao
(isto é, manter a doenca controlada naqueles que ja adquiriram remisséo). Nos casos graves, a
inducéo pode ser feita com corticoides (p. ex: prednisona, hidrocortisona) ou imunobiol6gicos,
isolados ou em combinagcdo com imunomoduladores (azatioprina ou metotrexato) (1,2). Nas
formas graves € bem estabelecida a indicacdo de imunobioldgicos, que sao anticorpos
monoclonais com acéo especifica contra um determinado alvo do corpo (por exemplo, uma
proteina que participa da reacao inflamatéria auto-imune) (1,2). Os alvos dos imunobiol6gicos
de primeira linha s&o os fatores de necrose tumoral (TNF, na sigla em inglés), chamados de
anti-TNF. Os representantes dessa classe sao infliximabe, adalimumabe e certolizumabe pegol.
Ha outros alvos na doenca de Crohn, que sdo abordados pelos imunobiolégicos anti-
interleucinas 12-23, a exemplo do ustequinumabe (1,2).
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