FIBROSE CiSTICA

Portaria Conjunta SAS/SCTIE/MS N¢ 25 - 27/12/2021

MANIFESTACOES PULMONARES

Medicamento ALFADORNASE TOBRAMICINA

CID 10 E84.0, E84.8 E84.0, E84.8

Apresentacao 2,5 mg/2,5 mL solucdo (ampola) 300 mg/5 mL solugdo inalatéria (ampola)
Inclusao Pacientes que apresentem: Pacientes que apresentem:

- Diagnéstico clinico de fibrose cistica;
E

- Diagnéstico laboratorial:

° Dosagem quantitativa de
cloreto no suor > 60 mmol/L;
° Teste genético (se possivel);

E

- Idade maior de 6 anos.
- Casos especiais, menores de 6 anos

(quando houver sintomas
respiratérios persistentes ou
evidéncias de doen¢a pulmonar

precoce como bronquiectasias).

- Diagnéstico clinico de fibrose cistica;

E
- Diagnéstico laboratorial:
e Dosagem quantitativa de cloreto no
suor > 60 mmol/L;
e Teste genético (se possivel);

E
- ldade maior de 6 anos
- Casos especiais, menores de 6 anos.

E

- Isolamento de Pseudomonas aeruginosa
em culturas de secrecdo respiratéria. A
primeira identificacdo desse germe em
culturas de secrecdo respiratéria deve ser
seguida de tentativa de erradicagdo
(tratamento por 28 dias com tobramicina
inalatéria, 300 mg duas vezes ao dia) para
retardar ou prevenir a infec¢do cronica e
suas consequéncias clinicas agudas e em
longo prazo, que  podem influir
negativamente no progndstico da doenga;

ou

- Infeccdo pulmonar crénica (colonizagdo)
por Pseudomonas aeruginosa. Em caso de
falha da  erradicacdo da Pseudomonas
aeruginosa, a infeccdo é considerada
cronica e o tratamento em longo prazo com
Tobramicina inalatéria deve ser iniciado.

Anexos Obrigatdrios

- Formulario Médico para Fibrose
Cistica.

- Exames:

- Dosagem quantitativa de cloretos no
suor (ou coépia do prontudrio do
paciente com o resultado do exame);

- Genético (se possivel);

- Radiografia de térax;

- Espirometria ou pletismografia.

- Formulario Médico para Fibrose Cistica.

- Exames:

- Dosagem quantitativa de cloretos no suor
(ou cépia do prontudrio do paciente com o
resultado do exame);

- Genético (se possivel);

- Radiografia de térax;

- Espirometria ou pletismografia;

- Cultura de secrecdo respiratoria
identificando a presenca de Pseudomonas.
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Administragao

- Dose recomendada: 1 ampola (2,5
mg) uma vez ao dia.

- Alguns pacientes, especialmente
com doenca pulmonar grave, podem
se beneficiar com a inalagdo duas
vezes ao dia.

Observagao: ndo hd evidéncias
suficientes para recomendar o melhor
horario para a administracdo, porém
quando utilizada antes da fisioterapia
respiratéria, deve ser inalada com, no
minimo, 30 minutos de antecedéncia
para se obter melhores resultados.
Além disso, pode-se considerar a
possibilidade de instilagio de
alfadornase diretamente nas vias
aéreas inferiores por meio de
fibrobroncoscopia, na presenca de
alteracbes radioldgicas causadas por
obstrugdo ou impacgdo mucoide das
vias aéreas.

- Dose recomendada: 1 ampola (300 mg)
inalada duas vezes ao dia por 28 dias, apds a
fisioterapia respiratéria.

Observacao: Nebulizar com broncodilatador
antes da tobramicina, para prevenir
broncoespasmo. O antibidtico inalatorio
deve ser administrado apds a fisioterapia
respiratéria para maior eficacia no pulmao
com menor quantidade de secregdo.

Prescricdo Maxima 62 ampolas 56 ampolas
Mensal
Tempo de Tratamento |- Indefinido . Inicialmente, o tratamento é realizado

- Espera-se que haja manuteng¢do ou
melhora da fungdo pulmonar desde o
primeiro més de tratamento, além de
reducdo dos sintomas respiratorios,
do numero de episddios e das
exacerbagdes pulmonares.

apenas por 28 dias para tentativa de
erradicacdo da Pseudomonas aeruginosa.
Apés o primeiro ciclo de tratamento,
devera ser realizada nova cultura de
secrecdo respiratoria. Em caso positivo, o
tratamento crénico deverd ser iniciado em
ciclos, alternando 28 dias com o
medicamento, seguido por 28 dias sem o
uso do medicamento.

- Erradicagdao da Pseudomonas aeruginosa:
deve ser realizado por um periodo de 28
dias. Caso a Pseudomonas seja novamente
isolada em culturas de secrecdo respiratéria,
apos 28 dias do término do tratamento, este
pode ser repetido.

- Colonizagdo pulmonar cronica por
Pseudomonas  aeruginosa: deve  ser
realizado em ciclos alternados de 28 dias
com o medicamento, seguidos por 28 dias
sem o uso do medicamento.

O tratamento somente devera ser suspenso
se 0 paciente  permanecer sem
Pseudomonas aeruginosa em culturas de
secrecdo respiratéria por um periodo de um
ano.
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Monitoramento

- Monitorizagdo da resposta terapéutica com controle clinico periddico a cada 2 - 3
meses, incluindo avaliacdo pela equipe multidisciplinar assistente da dose em uso,
nebulizador utilizado, hordrio de administracdo, efeitos adversos, transporte e
armazenamento adequado do medicamento.

- A coleta de secrecdo respiratdria para cultura pode ser feita por ocasido das
consultas, com intervalo maximo de trés meses, nas exacerba¢des pulmonares
agudas e apods o tratamento de erradicacdo de patdgenos. Preconiza-se triagem
anual para micobactérias e fungos nos casos de paciente que expectora ou quando a
evolucdo clinica é desfavoravel. Para a monitorizacdo da saude respiratéria, a
espirometria deve ser procedida a partir dos cinco anos de idade em toda consulta
ou, no minimo, duas vezes ao ano. Apesar da falta de consenso, preconiza-se uma
radiografia de térax anual.

- REAVALIAGAO CENTRAL (TOBRAMICINA):
Encaminhar a solicitagdo para reavaliagdo central anualmente. Anexar cultura de
secregao respiratdria com validade de 30 dias.

Exclusao

Pacientes com bronquiectasias sem diagndstico confirmado de FC;

Pacientes que apresentam intolerancia, hipersensibilidade ou contraindicacdo ao
uso do respectivo medicamento preconizado neste Protocolo.

Medicamento

IVACAFTOR

CID 10 E84.0, E84.8
Apresentacao 150 mg (por comprimido revestido)
Inclusdo Pacientes que apresentem:

- Diagnostico clinico de fibrose cistica;

E
- Diagnéstico laboratorial:
° Dosagem quantitativa de cloreto no suor > 60 mmol/L;
° Teste genético (se possivel);
E

- ldade maior de 6 anos, e pelo menos 25 kg, que apresentem uma das seguintes
mutagoes de gating (classe Ill) no gene regulador da condutancia transmembrana
da fibrose cistica (CFTR): G551D, G1244E, G1349D, G178R, G551S, S1251N, S1255P,
S549N ou S549R.

Anexos Obrigatdrios

- Formulario Médico para Fibrose Cistica.

- Exames:

- Dosagem quantitativa de cloretos no suor (ou cépia do prontudrio do paciente com
o resultado do exame);

- ALT/TGP e AST/TGO;

- Radiografia de térax;

- Espirometria ou pletismografia;

- Genético (apresentando uma das seguintes mutagGes de gating (classe 1ll) no gene
regulador da condutancia transmembrana da fibrose cistica (CFTR): G551D, G1244E,
G1349D, G178R, G551S, S1251N, S1255P, S549N ou S549R).

Administragao

1 comprimido a cada 12 horas.

Prescricdo Maxima
Mensal

62 comprimidos.
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Tempo de Tratamento

Indefinido.

- Tratamento deve ser interrompido:

A) Elevagao de ALT/TGP ou AST/TGO - 3 vezes acima do o limite superior da
normalidade;

ou

B) Se os objetivos de eficacia preconizados ndao sejam atingidos apds 3 meses:
reducdo de, pelo menos, 30 mmol/L na dosagem de cloretos no suor (cloridrémetro)
e aumento do VEF1 igual ou maior a 5% do valor prévio.

Observagdo: Se o paciente apresentar exacerba¢cdo pulmonar infecciosa nos
primeiros 3 meses de tratamento, o uso deve ser mantido e a reavaliacdo postergada
por 30 dias

Monitoramento

Espirometria e controle de peso e altura 30 dias apds o inicio de seu uso, para
avaliagdo da resposta terapéutica.

Apds trés meses, sdo preconizados espirometria, teste do suor (cloriddmetro), peso
e altura para avaliagdo da eficdcia e para decisdo da continuidade do tratamento,
além de exames laboratoriais da fungdo hepatica para a avaliacdo de seguranca.

- REAVALIAGAO CENTRAL:
Encaminhar a solicitagdo para reavaliacdo central entre o 32 e 42 més. Anexar
espirometria, teste do suor, ALT/TGP, AST/TGO.

Exclusao

Pacientes que apresentam intolerancia, hipersensibilidade ou contraindica¢do ao
uso.

Validade dos Exames

- Dosagem quantitativa de cloreto no suor: indeterminada;

- ALT/TGP, AST/TGO: 6 meses;

- Cultura de secrecdo respiratdria identificando a presenca de Pseudomonas:
° Inicio de Tratamento: 30 dias;
° Uso Continuo: duas culturas positivas no intervalo de 30 dias (nova
cultura apds o primeiro ciclo);

- Exame genético: indeterminado;

- Radiografia de térax, espirometria ou pletismografia: indeterminado.

Especialidade Médica

Novas Solicitagoes Recomenda-se que o diagndstico e a prescricdo sejam
realizados por médico vinculado a um Centro de
Referéncia para FC para o diagnéstico e o

acompanhamento.
Renovagao e | Recomenda-se que o diagndstico e a prescricdo sejam
Adequacao realizados por médico vinculado a um Centro de
Referéncia "-para FC para o diagnéstico e o
acompanhamento.
Documentos para |- LME;
Renovacgao - Receita médica.
Documentos para |- LME;
Adequacao - Receita médica;
- Relato médico com o motivo do aumento ou redugdo da dose;
OBS: Deve ser encaminhado para avaliagao central.
Documentos para |- LME;
Reavaliagao - Receita médica;

- E exames em conformidade com o medicamento solicitado.
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o CASOS ESPECIAIS:

— Casos inconclusivos de FC: Casos de sindrome metabdlica relacionada a disfungdao de CFTR
(CRMS - CFTR related metabolic syndrome) ou diagndstico inconclusivo de FC apds triagem (CFSPID -
Cystic Fibrosis Screen Positive, Inconclusive Diagnostic) sdo definidos pelo resultado de triagem
neonatal positiva, mas sem diagndstico de certeza ou sem descartar a possibilidade de FC48,49.
Trata-se de situagdo mais frequente em paises que incorporaram os testes genéticos no algoritmo de
triagem neonatal.

A definicdo desse diagndstico é estabelecida em lactentes com um teste de triagem neonatal positiva e
um teste do suor normal (menor que 30 mmol/L) com duas variantes identificadas no teste genético,
uma ou nenhuma delas classificada como causadora de FC OU um teste do suor de valor intermedidrio
(entre 30 e 59 mmol/L) e um teste genético com apenas uma variante causadora de FC ou nenhuma
variante identificada.

- Pacientes menores de 6 anos com diagndstico de Fibrose Cistica:
— Alfadornase: Nos casos de pacientes com menos de seis anos de idade, o uso de alfadornase
pode ser considerado quando houver sintomas respiratdrios persistentes ou evidéncias de doenga
pulmonar precoce (bronquiectasias, por exemplo).
— Tobramicina: em pacientes com presenca de Pseudomonas aeruginosa em culturas de
secrecdo respiratoria pode ser considerado o uso.

Fluxo de Urgéncia/Sobreaviso - Tobramicina:

1. O hospital onde o paciente esta internado solicita medicamentos a UDAF por e-mail.

2. UDAF confere os documentos e cadastra a solicitagdo no SISMEDEX. Encaminha o processo para
URGENCIA/SOBREAVISO DIAF por e-mail para avaliagdo.

3. URGENCIA/SOBREAVISO DIAF avalia o processo (defere/devolve ou indefere) e autoriza. Responde ao
e-mail da UDAF.

4. UDAF tramita o processo pelo SGPe, informa ao Hospital solicitante o resultado da avaliagdo e, se
deferido, dispensa o medicamento.

5. Apods a dispensacdo a UDAF encerra a solicitacao.

6. Hospital entrega os documentos fisicos na UDAF, retira o medicamento e leva ao hospital para o
paciente.

e Urgéncia: Segunda a sexta-feira das 13 as 19 h;
e Sobreaviso: Segunda a sexta-feira das 19 as 7 h e sabados, domingos e feriados por 24 h.

ATENGAO:

Para solicitag6es de Tobramicina.em caso de alta hospitalar, nos fins de semana e feriados, a solicitacdo deve
ser enviada para a Regional de'Saude, que enviara para o Sobreaviso da DIAF para Avaliacdo Central e
liberagdo no mesmo dia.

CiD-10:
E84.0 - Fibrose cistica com manifestacGes pulmonares
E84.8 - Fibrose cistica com outras manifestacGes

MANIFESTAGOES PANCREATICAS

Medicamento Pancreatina
CiD 10 E84.1, E84.8
Apresentacdo 10.000 Ul e 25.000 Ul de lipase (por capsula)
Inclusao Pacientes que apresentem:
- Diagnéstico clinico de fibrose cistica;
E
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Inclusao
(continuagao)

- Diagnoéstico laboratorial:

e Dosagem quantitativa de cloreto no suor > 60 mEq/L;
o Teste genético (se possivel);

E
- Diagnéstico de insuficiéncia pancredtica exocrina:
® Dosagem de elastase fecal < 200 mcg/g.

ou

- Durante o periodo de investigacdo diagndstica nos primeiros meses de vida.
(Nestes casos excepcionais, preconiza-se a confirmacdo diagndstica por meio do
teste do cloro no suor ou pesquisa genética o quanto antes).

Anexos Obrigatdrios

- Formulario Médico para Fibrose Cistica.

- Teste do pezinho E relato médico com evidéncias clinicas; OU

- Exame laboratorial de dosagem quantitativa de cloretos no suor; E
- Exame laboratorial de dosagem de elastase fecal; OU

- Relato médico com evidéncias clinicas de insuficiéncia pancredtica.

Administragao

- Dose inicial: estimada com base no peso do paciente e no grau de ingestdo de
gordura da dieta. Recomenda-se de 500 a 1.000 Ul de lipase/kg por refeicdo
principal, podendo aumenta-la se a resposta terapéutica nao for satisfatéria, medida
pela persisténcia da esteatorréia ou insuficiente ganho ponderal.

- Dose maxima diaria: ndo deve ultrapassar 2.500 Ul/kg/refeicdo ou 10.000
Ul/kg/dia de lipase, devido ao maior risco de colonopatia fibrosante em pacientes
gue recebem doses elevadas de enzimas.

Observagoes:

a) O medicamento deve ser administrado antes das refeicbes e de lanches;

b) As capsulas devem ser ingeridas preferencialmente inteiras antes de cada
refeicdo;

c) Se o tempo da refeicdo se prolongar por mais de 40 minutos, é conveniente que as
capsulas sejam administradas no inicio e durante a refeicao;

d) Em relagdo a lactentes e criangas que, por ndo conseguirem deglutir as capsulas,
devem receber o conteddo das mesmas misturado ao leite materno, puré ou suco de
maca, formula infantil, ou suco de laranja.

O contato direto continuo das microesferas com a mucosa oral deve ser evitado, pois
pode causar ulceras. A boca deve ser inspecionada apds as refeicdes e as
microesferas retiradas, se necessario. As capsulas contém microesferas revestidas
gue nao devem ser dissolvidas ou trituradas, pois ocorre diminuicdo da eficdcia do
medicamento;

e) Determinados alimentos ndo requerem o uso de enzimas quando ingeridos
isoladamente, tais como frutas (exceto abacate), vegetais (exceto batata, feijdo e
ervilha), mel e geleia.

Prescricdo Maxima
Mensal

- 3.100 capsulas (10.000 Ul)
- 1.240 capsulas (25.000 Ul)

Tempo de Tratamento

Indefinido

Monitoramento

- Avaliacdo clinica individual, com ajuste de dose da enzima pancredtica conforme
sintomas gastrointestinais, as caracteristicas das fezes e o estado nutricional do
doente;

- Pacientes que ja tiverem alcangado a dose maxima e persistirem com esteatorreia
devem ser investigados;
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Monitoramento
(continuagao)

- Efeitos adversos relacionados ao uso excessivo de pancreatina: hiperuricemia,
colonopatia fibrosante (principalmente com doses elevadas da enzima) e uricosuria.

Exclusao

Pacientes com insuficiéncia pancreatica exdcrina de outras etiologias;

Pacientes que apresentem intolerancia, hipersensibilidade ou contraindicac¢do.

Validade dos Exames

- Teste do pezinho: indeterminado.

- Exames laboratoriais:

e Dosagem quantitativa de cloreto no suor: indeterminada;
o Dosagem de elastase fecal: indeterminada.

Especialidade Médica

Novas solicitagdes

Recomenda-se que o diagndstico e a prescricdo sejam
realizados por médico vinculado a um Centro de
Referéncia para Fibrose Cistica para o diagndstico e o
acompanhamento.

Renovagdo e

- Recomenda-se que o diagndstico e a prescricdo sejam

Adequacao realizados por médico vinculado a um Centro de
Referéncia para Fibrose Cistica para o diagndstico e o
acompanhamento.
Documentos para |- LME;
Renovacao - Receita médica.
Documentos para |- LME;
Adequacao - Receita médica;
- Relato médico com o motivo do aumento ou redugdo da dose;
OBS: Deve ser encaminhado para avaliagdo central.
CID-10:

E84.1 - Fibrose cistica com manifestagGes intestinais

E84.8 - Fibrose cistica com outras manifestacGes
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