
  
 

 
PARECER DO GEDIIB REFERENTE AO PROTOCOLO 

CLÍNICO E DIRETRIZES TERAPÊUTICAS (PCDT)-DOENÇA DE 
CROHN 

 
 
A comissão de medicamentos e incorporação de insumos do 

GEDIIB analisou a versão atualizada do novo PCDT publicada dia 
22/10/2025 e sugere as seguintes alterações, que foram revisadas e 
acatadas pela Diretoria para formar o parecer oficial da Organização 
Brasileira de Doença de Crohn e Colite, GEDIIB, abaixo relacionada: 

 
 
5. CRITÉRIOS DE INCLUSÃO 
 
O uso do infliximabe subcutâneo deve ser permitido a todos os 

pacientes com doença de Crohn (DC) moderada a grave refratária ao 
tratamento convencional ou com fenótipo fistulizante. A via 
subcutânea oferece uma grande vantagem em relação a maior 
conveniência. O paciente pode fazer a aplicação na sua própria 
residência, sem precisar se deslocar a um centro de infusão, reduzindo 
custos indiretos. Uma revisão sistemática e metanálise em rede 
publicada em 2025, incluindo 2519 pacientes, o infliximabe 
subcutâneo mostrou superioridade na resposta clínica e remissão 
clínica nas semanas 30 e 54, quando comparado com o infliximabe 
endovenoso1. Sabemos que hoje estamos vivendo um grande problema 
no nosso país com a falta de centros de infusão que possam receber os 
pacientes. 

Além disso a via subcutânea parece apresentar níveis séricos 
mais estáveis o que pode implicar melhor eficácia e menor 
imunogenicidade2. 

 
 
7.1. TRATAMENTO DA DOENÇA DE CROHN COM ATIVIDADE 

INTESTINAL LEVE A MODERADA (IHB DE 5 A 7). 
 
Não existem evidências robustas que comprovem a eficácia 

dos aminossalicilatos (mesalazina ou sulfassalazina) na DC. 
Metanálise conduzida por Coward et al. constatou que a sulfassalazina 
não foi significativamente superior a nenhuma terapia, incluindo o 
placebo na indução de remissão na DC3. Em uma metanálise de 11 
ensaios clínicos randomizados (2.014 participantes) que comparou 
aminossalicilatos com placebo na manutenção da remissão da DC não 
se encontrou diferença significativa nas taxas de recaída em 12 meses 



  
 

entre os grupos4. Consensos publicados recentemente não 
recomendam o uso de aminossalicilatos na DC5-7. No entanto, vale 
salientar dados de uma análise estratificada por localização da doença 
que mostrou que a sulfassalazina beneficiou apenas pacientes com 
doença colônica8. Diante disso, a sulfassalazina pode ser considerada 
como terapia de indução e manutenção na DC com acometimento 
exclusivamente colônico leve (sem critérios de mau prognóstico). 

Pacientes com DC ileal ou em cólon ascendente leve podem 
ser tratados com curso de corticosteroides por 8 a 12 semanas, 
preferencialmente budesonida de liberação entérica, para indução de 
remissão5-7. Pacientes com DC colônica leve, podem ser manejados 
com corticosteroides sistêmicos para indução de remissão (com 
desmame, em 8-12 semanas). Caso não haja resposta adequada, os 
pacientes devem ser tratados seguindo as orientações para doença 
moderada a grave. Caso o paciente responda adequadamente, esse 
deve ser monitorizado, seguindo as recomendações citadas no nosso 
guia à frente, e imunomoduladores (azatioprina ou metotrexato) devem 
ser considerados, com objetivo de reduzir uso de corticosteroides, 
manter a remissão e prevenir recorrência.   

Assim sendo, a sulfassalazina não deve ser indicada 
rotineiramente no tratamento da DC, pois tal medicação não se 
associa à mudança da história natural da doença, e um potencial 
benefício é limitado a subgrupos. Pode ser considerada na DC 
colônica leve, sem critérios de mau prognóstico. A descrição de 
possíveis efeitos colaterais da medicação foi muito bem-
posicionada, pois eventos adversos que comprometem a aderência 
são frequentes, principalmente com doses maiores da medicação; 
no entanto, troca para mesalazina não deve ser considerada nesse 
contexto, em decorrência da ineficácia da droga na DC. 

 
 
7.2 TRATAMENTO DA DOENÇA DE CROHN COM ATIVIDADE 

INTESTINAL MODERADA A GRAVE (ÍNDICE DE HARVEY-BRADSHAW 
> 8) 

 
            O manejo da Doença de Crohn com atividade moderada a grave 
visa induzir e manter remissão, reduzir o uso prolongado de corticoides 
e prevenir progressão estrutural da doença. As decisões terapêuticas 
devem contemplar: resposta clínica, perfil de tolerância, fatores 
prognósticos (por exemplo: extensão da doença, fenótipo mais 
agressivo, tabagismo, jovem início de doença), bem como histórico 
prévio de imunossupressores ou terapias biológicas6. 

  



  
 

 
Indução da remissão: 
 
Nas situações de atividade moderada-grave, recomenda-se 

iniciar corticoides (como prednisona ou metilprednisolona) até 
resolução dos sintomas e recuperação de peso, com taxas de resposta 
em torno de 80-90% segundo estudos clássicos. Importante salientar 
que o uso de aminossalicilatos adicionados aos corticoides não mostra 
benefício comprovado e não deve ser rotineiramente agregado. Após 
melhora clínica, deve-se desmamar gradualmente o corticoide 
(evitando suspensão abrupta que pode levar à recidiva ou insuficiência 
adrenal)6. 

Vários ensaios compararam o uso de tiopurinas com placebo 
para indução de remissão. Em uma meta-análise de cinco estudos (380 
pacientes), não foi encontrada diferença para remissão clínica (RR = 
1,23 [IC 95% 0,97 a 1,55]; qualidade moderada da evidência). Esses 
resultados são consistentes com a justificativa para evitar tiopurinas 
para induzir remissão devido ao seu início de ação tardio (tempo 
estimado para resposta: 3,1 meses)6.  

As coortes de evidência nas diretrizes mais recentes sugerem 
que o tratamento exclusivamente escalonado (“step-up”) pode atrasar 
o alcance de remissão profunda e que, em muitos casos, uma 
abordagem mais “top-down” (início mais precoce de terapias como 
biológicos) deve ser considerada9.   

 
Manutenção da remissão com imunomodulador 
 
É improvável que paciente que necessitou de corticoides para 

induzir remissão permaneça assintomático por mais um ano sem 
tratamento de manutenção. Por isso, recomenda-se iniciar azatioprina 
concomitante ao corticoide ou logo após a indução, reconhecendo que 
o efeito pleno pode levar várias semanas (≈ 10-17 semanas). Importante 
observar que a resposta à azatioprina pode depender de variabilidade 
no metabolismo pela enzima TPMT (tiopurina metiltransferase): 
atividade elevada de TPMT reduz eficácia e aumenta hepatotoxicidade. 
Em falha ou dependência de corticoide, a associação azatioprina + 
alopurinol pode ser considerada (para “reprogramar” o metabolismo da 
azatioprina)6. 

Metotrexato semanal via IM pode ser alternativa quando existir 
hipersensibilidade ou contraindicação à tiopurina; porém, seu papel na 
indução ainda é fraco e não há evidência robusta para usar como 
primeiro agente de indução6. 



  
 

Nas diretrizes mais recentes, o uso precoce de biológicos é 
cada vez mais favorecido em pacientes com fatores de risco para 
progressão, mesmo antes da falha de imunomodulador10.  

Os critérios para acompanhamento desse paciente devem 
seguir o estudo Stride II que determina os alvos terapêuticos a curto, 
médio e longo prazos. Uma vez não alcançando esses alvos, avaliar 
após exclusão de infecções a necessidade de otimização ou troca de 
medicação11.  

 
Tratamento biológico de primeira linha 
 
Em pacientes com atividade moderada que não responderam 

clinicamente após ≈ 6 semanas de corticoides + imunomodulador — ou 
que têm contraindicação ou intolerância a esses – a terapia biológica 
com anti-TNF (por exemplo, infliximabe, adalimumabe, certolizumabe) 
pode ser considerada. 

A literatura indica que infliximabe talvez tenha eficácia 
superior para indução em pacientes virgens de biológicos, comparado 
a adalimumabe e certolizumabe, embora não haja ensaios diretos de 
“head-to-head”9.   

A combinação de infliximabe + azatioprina mostra taxas 
melhores de remissão livre de corticoide do que monoterapia. 

O texto original considera “6 semanas” como janela de 
resposta antes de biológico; porém, em presença de fatores de risco 
para dano orgânico ou progressão rápida, várias diretrizes modernas 
sugerem considerar o biológico mais cedo ( “top-down”), para evitar 
complicações estruturais12. 

Além disso, emergem novas terapias com mecanismos 
diferentes (ex: inibidores de IL-23, JAK) que podem impactar o algoritmo 
terapêutico, ainda que nem todas estejam aprovadas ou incorporadas 
no SUS13.  

 
Tratamento biológico de segunda linha 
 
Nos pacientes com falha primária ou secundária a anti-TNF, ou 

intolerância, podem ser utilizados ustequinumabe ou vedolizumabe, 
conforme evidência e diretrizes6. 

A probabilidade de resposta diminui em casos de falha 
primária — isso deve ser informado para o tratamento ser realista e 
estratégico. 

O texto original menciona que não houve superioridade de 
ustequinumabe sobre adalimumabe como segundo biológico para 
indução; isso está de acordo com meta-análise recente14. 

  



  
 

 
Detalhar critérios claros para perda de resposta ao 

tratamento, imunogenicidade, monitorização de níveis de 
fármaco/anticorpos, e definição de tratamento de segunda linha vs 
troca de classe. 

Pacientes com DC luminal devem ser avaliados quanto às 
respostas sintomáticas após a indução para determinar a necessidade 
de modificação da terapia. Não há evidências suficientes para 
recomendar a suspensão da terapia anti-TNF em pacientes com DC 
após a obtenção de remissão a longo prazo. Portanto, a decisão de 
continuar a terapia anti-TNF deve ser individualizada, e o paciente deve 
sempre discutir os potenciais consequências (riscos e benefícios), 
como eventos adversos graves ou diante de contraindicações 
emergentes assim como situações que demandem redução da 
exposição imunossupressora, especialmente em indivíduos com risco 
aumentado de infecções ou neoplasias6. 

 
7.3 TRATAMENTO DA DOENÇA DE CROHN COM ATIVIDADE 

INTESTINAL GRAVE OU FULMINANTE (ÍNDICE DE HARVEY-
BRADSHAW > 8) 

 
            A Doença de Crohn com atividade grave ou fulminante inclui 
pacientes com inflamação grave não complicada ou complicada por 
estenose sintomática, perfuração, abscesso ou fístula 
intestinal/perianal. Esses pacientes devem ser tratados 
preferencialmente em ambiente hospitalar, com suporte nutricional, 
hidratação, transfusões se necessário e avaliação multidisciplinar 
(gastroenterologia, cirurgia, nutrição)6. 

Para o tratamento inicial recomenda administração de 
corticoide IV (por exemplo, hidrocortisona ou metilprednisolona), com 
transição para prednisona oral quando houver melhora clínica e 
tolerância de via oral. 

Se não houver resposta clínica após ≈ 6 semanas de 
corticoides (ou se houver complicações como fístula ou estenose 
significativa), deve-se considerar a associação de imunomodulador 
(azatioprina + alopurinol ou metotrexato) e discutir precocemente 
terapia biológica ou intervenção cirúrgica6. 

Nos pacientes com doença de alto risco ou complicações 
(fístula, estenose, abscesso), o tratamento segue como descrito para 
atividade moderada/grave — com realce para terapias biológicas 
precoces e encaminhamento para cirurgia6. 

O intervalo de “6 semanas” para não resposta seria um tanto 
conservador, especialmente em casos graves ou com fatores de risco 



  
 

elevados; diretrizes modernas sugerem que atraso na introdução de 
biológicos ou cirurgia em casos graves pode levar a pior prognóstico9.  

O protocolo deveria incluir avaliação de “janela de 
oportunidade” para intervenção precoce, e indicação definida para 
tratamento de “alto risco” (por exemplo, diagnóstico <40 anos, doença 
extensa, fístulas, doença perianal, cirurgias prévias)6. 

 
SUGESTÕES DE ATUALIZAÇÃO DO PCDT PARA EVITAR 

ERROS DE INTERPRETAÇAO:  
 
• Incluir um fluxograma terapêutico que delimite “atividade 

moderada” vs “grave/fulminante”, com critérios objetivos 
(ÍndiceIHB,CRP,fístula/estenose, perda de peso, complicação). 

• Especificar “critério de escalonamento precoce” para biológicos 
ou cirurgia — por exemplo: paciente com ≥ 2 fatores de prognóstico 
adversos devem considerar biológico em primeira linha. 

• Inserir metas terapêuticas claras: remissão clínica + remissão 
endoscópica, redução de estenose/fístula, minimizar uso de corticoides. 

• Adicionar monitorização periódica: biomarcadores 
(calprotectina, PCR), imagem/endoscopia, níveis de fármaco/anticorpos se 
for usar biológicos. 

• Salientar a importância da equipe multidisciplinar (gastro, 
cirurgia, enfermagem, nutrição, psicologia) desde o início — especialmente 
nos casos de doença grave. 

• Recomendar considerar novas terapias emergentes (IL-23, JAK) 
no futuro, e alertar que o PCDT deve ser atualizado conforme novas 
evidências disponíveis. 

 
 
7.4 TRATAMENTO DA DOENÇA DE CROHN COMPLICADA 

POR FISTULAS PERIANIAS (FISTULIZANTE) 
 
Fístulas, mesmo que simples, se não tratadas, são 

sintomáticas. 12% dos pacientes podem ter fístulas perianais 
exclusivas sem serem portadores de doença luminal15.  

Existe evidência da superioridade dos agentes anti-TNF, 
especialmente o infliximabe, como medicamento de eleição no 
tratamento da Doença de Crohn com fistula perianal (DCFP), apesar de 
uma recente revisão sistemática revelar que o adalimumabe foi não 
inferior ao infliximabe em portadores de DCFP. Portanto, o infliximabe 
deveria ser o tratamento de eleição e o adalimumabe usado na falha do 
infliximabe 16,17,18.  

O tratamento cirúrgico da DCFP complexa deve se iniciar com 
exame sob anestesia para exploração dos trajetos fistulosos, drenagem 

  



  
 

 da sepse e coleções de pus, caso estejam presentes, e 
colocação de sedenho, antes de iniciar a terapia biológica17,18,19.  

Tão logo o tratamento clínico for efetivo com controle do 
processo inflamatório perianal e cicatrização do reto distal (controle 
clínico da proctite), o sedenho deverá ser removido. Em cerca de 30% 
dos casos em que a fístula persista após a remoção do sedenho, o 
tratamento cirúrgico que objetive fechar a fístula deveria ser 
empregado. Os 2 principais tratamentos cirúrgicos da DCFP são: o 
avanço de retalho ou o LIFT (do inglês: ligadura inter esfincteriana do 
Trato Fistuloso). Reiterando, somente estão indicados nos pacientes 
que persistem com a fístula e são sintomáticos, todavia, com completa 
ausência de processo inflamatório local – controle total da proctite e 
inflamação perianal17,19,20,21,22.  

O nível sérico elevado de infliximabe sanguíneo está 
relacionado a melhores desfechos no tratamento da doença de Crohn 
fistulizante perianal. Níveis séricos acima de ≥10 µg/mL 
(microgramas/ml) estiveram associados a maiores taxas de resposta, 
remissão e fechamentos de fístulas perianais na doença de Crohn23-25.  

O nível sérico do infliximabe subcutâneo, na maioria dos 
cenários (peso e intervalo de infusão) é maior que o nível sérico de 
pacientes com Crohn ou retocolite que receberam a dose endovenosa 
de 5 mg/kg de peso tanto a cada 8 semanas quanto a cada 4 
semanas1,26.  

Frente à evidência disponível, sempre que possível, por 
manter níveis séricos mais elevados se comparado à administração 
endovenosa, o uso do infliximabe SC deveria ser considerado como de 
escolha em pacientes com doença de Crohn fistulizante perianal1,23-26. 
Além disso vale ressaltar que nesta população de pacientes a dose do 
infliximabe endovenoso otimizada (10mg/kg) poderá ser uma 
necessidade, a depender da gravidade do caso23. 

 
 
7.5 TRATAMENTO CIRÚRGICO 
 
O tratamento preventivo da DC em pacientes de alto risco, que 

tenham pelo menos 1 fator de risco após a cirurgia (fumo, doença 
penetrante, localização perianal, granulomas e plexite na biopsia), deve 
ser o uso de azatioprina. O artigo publicado pelo grupo do ECCO deixa-
se clara a melhor estratégia para a prevenção da recorrência. Esta 
estratégia envolve os seguintes passos e considerações27:  

• Cessação do Tabagismo: É a primeira e mais importante 
recomendação para todos os pacientes. 

• Identificação de Fatores de Alto Risco: Pacientes com os 
seguintes fatores são considerados de alto risco para recorrência:  



  
 

 
• Doença perianal fistulizante ativa (recente) 
• Doenças inflamatórias imunomediadas (IMIDs) 

concomitantes, como espondiloartropatia 
• Manifestações extraintestinais (EIMs) 
• Envolvimento prévio do cólon 
• Tabagismo ativo 
• Doença penetrante como indicação para a cirurgia inicial 
• Ressecções ileocólicas anteriores 
Terapia Profilática Imediata para Pacientes de Alto Risco: Para 

pacientes com um ou mais desses fatores de alto risco, recomenda-se 
a continuação ou introdução de terapia imunossupressora ou biológica 
eficaz. Os agentes anti-TNF (infliximabe ou adalimumabe) são 
considerados superiores às tiopurinas para esta finalidade, prevenindo 
a recorrência clínica, endoscópica e grave27. 

Discussão e "Vigilância Ativa" para Pacientes de Baixo Risco: 
Em outras situações em que os fatores de risco são menos 
pronunciados (chamados de risco "individualizado baixo"), o benefício 
da terapia imediata é menos claro. Nesses casos, uma discussão 
aprofundada com o paciente sobre os potenciais benefícios versus os 
riscos de efeitos adversos da medicação é fundamental. Uma 
estratégia de "vigilância ativa" pode ser adotada inicialmente27. 

Endoscopia Pós-Operatória Precoce: Uma primeira 
colonoscopia pós-operatória deve ser realizada aproximadamente seis 
meses após a cirurgia para todos os pacientes submetidos à ressecção 
íleo cecal. Os achados endoscópicos (especialmente o escore de 
Rutgeerts igual ou acima i2b) orientarão a iniciação ou otimização da 
terapia profilática, garantindo um tratamento personalizado e 
oportuno27.  

Esta estratégia busca equilibrar a necessidade de prevenção 
eficaz com a minimização do sobretratamento e da exposição 
desnecessária a efeitos colaterais de medicamentos potentes27-29.  

 
 
 
7.6 TRATAMENTO DE POPULAÇÕES ESPECÍFICAS 
 
7.6.1 Pacientes pediátricos 
 
Importante acrescentar que mais de 25% dos casos de DC 

ocorrem na infância e adolescência com pico de incidência entre a 
adolescência e 20 anos. Nas crianças a DC pode se manifestar com 
prejuízo do crescimento e atraso da puberdade. A classificação dos 



  
 

estágios da doença na população pediátrica é usualmente realizada 
usando o índice PCDAI (índice da doença de Crohn pediátrica)30.31. 

Na população pediátrica o tratamento visa também a 
recuperação do crescimento32. 

A primeira linha de tratamento da DC com atividade leve é feita 
com dieta polimérica exclusiva (NEE) com ou sem TGF beta. Outra 
recomendação mais recente é a dieta de exclusão para Doença de 
Crohn (Crohn’s Disease exclusion diet - CDED), correspondendo a 50% 
das necessidades calóricas, associada à terapia nutricional parcial 
com dieta polimérica com TGF beta, correspondendo a 50% das 
necessidades calóricas. Ambas NEE e CDED foram efetivas em induzir 
a remissão na semana 633,34. 

Em abril 2025 a European Medicine Agency (EMA) aprovou o 
ustequinumabe para crianças com DC ativa moderada a grave em 
pacientes pediátricos acima de 6 anos de idade ou com peso mínimo 
de 40kg, que tiveram uma resposta inadequada ou foram intolerantes à 
terapia convencional ou biológica (Falha do infliximabe)35. 

 
7.6.2 Pacientes gestantes e nutrizes 
 
Na prática clínica a mesalazina em gestante é largamente 

utilizada na dose habitual de 4 gramas/dia sem complicações 
relacionadas. O estudo PIANO que acompanhou mais de 1500 
gestantes com todas as terapias biológicas aprovadas neste PCDT, 
confirmou que não somente os Anti TNFs como o vedolizumabe e 
ustequinumabe não aumentam risco de aborto ou parto prematuro, 
reforçando que a atividade de doença é o maior fator de risco na 
gestação. Apesar de concordarmos com a recomendação em primeira 
linha do certolizumabe pegol para gestantes virgens de tratamento, que 
precisem de terapia biológica, vale esclarecer que não há 
recomendação da troca da terapia biológica vigente pela segurança 
desse largo estudo realizado e pela nossa experiência de prática 
clínica36. 

 
 
7.6.3 DOENÇA DE CROHN DE ESÔFAGO, ESTÔMAGO E 

DUODENO 
 
A prevalência da doença de Crohn (DC) de trato 

gastrointestinal superior (TGI superior), que acomete esôfago, 
estômago, duodeno, jejuno e íleo proximal, foi, por muito tempo, 
estimada entre 0,5% e 5%37. No entanto, estudos recentes têm relatado 
taxas de prevalência entre 13% e 15%38. Apesar da prevalência menor 
em relação a outros fenótipos da DC, o envolvimento do TGI superior é 



  
 

clinicamente importante: os pacientes podem apresentar pirose, 
dispepsia, dor epigástrica, saciedade precoce, náuseas, vômitos ou 
sangramento39. O reconhecimento ou o tratamento tardio da DC do TGI 
superior podem levar a complicações como estenoses fibrocicatriciais, 
hospitalizações e cirurgias, além de sérios prejuízos à qualidade de 
vida, fazendo do envolvimento do TGI superior um fator prognóstico 
negativo para a evolução da DC38.  

Inibidores de bomba de prótons (IBP) contribuem, como 
terapia associada, para a cicatrização da mucosa esofágica e 
gastroduodenal por meio da supressão ácida, e estão recomendados39. 
O uso de corticosteroides sistêmicos pode ser considerado por um 
curto período para indução de remissão em paciente muito 
sintomáticos. Imunossupressores (azatioprina ou metotrexato) ou 
imunobiológicos estão indicados quando houver outros sinais de 
gravidade ou refratariedade aos IBP39. Dentre os imuniológicos, o 
infliximabe apresentou os desfechos mais favoráveis para DC do TGI 
superior36. Aminossalicilatos não são eficazes para tratamento da DC 
de TGI superior e, portanto, não estão indicados39. 

A dilatação esofágica progressiva com velas de Savary-Gilliard 
ou com balão está indicada nos casos de estenose esofágica com 
disfagia persistente40. 

Consideramos importante reforçar que possivelmente a 
prevalência da DC com acometimento do TGI superior não seja tão 
baixa quanto acreditávamos. Por isso, devemos aumentar o grau de 
suspeição desse acometimento, propiciando diagnóstico precoce e 
evitando tratamentos inadequados ou tardios que levam a aumento das 
taxas de complicações. Outro ponto relevante é que o acometimento 
do TGI superior é um fator de mau prognóstico e isso deve ser 
considerado na escolha do tratamento. IBP é terapia adjuvante. Terapia 
avançada deve ser considerada. 

   
04/11/2025 
7.7 MEDICAMENTOS  
 
Em relação a dose do ustequinumabe vale ressaltar que como 

os pacientes que irão receber essa medicação são falhados ao anti 
TNF, é pouco provável que a dose de manutenção prescrita seja de 12 
em 12 semanas, e sim de 8 em 8 semanas, conforme descrito na bula 
do medicamento. A dose de 8 em 8 semanas não é considerada 
otimização do tratamento e sim dose de manutenção41, 42. 

Os medicamentos risanquizumabe, guselcumabe e 
upadacitinibe devem ser acrescentados41. Sabemos que estes 
medicamentos não fazem parte ainda do PCDT, mas sugerimos 
acrescentar as doses, pois este documento serve de consulta para os 



  
 

médicos que prescrevem no SUS e no âmbito da medicina 
suplementar.  

 
7.8 VIAS DE ADMINISTRAÇÃO 
 

Risanquizumabe 41,43,44,45 

- Tratamento de indução de remissão: infusão IV de 600mg, 
por um período de pelo menos 1 hora, nas semanas 0,4 e 8.  

- Tratamento de manutenção: dose de 360mg, SC, na 
semana 12. Em seguida, manter o tratamento com 360mg, SC, a cada 8 
semanas.  

Alguns pacientes que não responderam ao tratamento na 
semana 12, podem beneficiar-se de terapia de manutenção continuada 
por mais 12 semanas.  

Guselcumabe41,46,47,48  

- Tratamento de indução de remissão: pode ser por infusão 
intravenosa ou injeção subcutânea:  

Infusão intravenosa: infusão IV de 200mg, por um período de 
pelo menos 1 horas, nas semanas 0,4 e 8.  

Administração subcutânea: dose de 400mg, SC, nas semanas 
0,4 e 8.  

Tratamento de manutenção: dose de 100mg ou 200mg, SC.  

• Dose de 100mg, SC, na semana 16 e manter o tratamento a 
cada 8 semanas.  

• Dose de 200mg, SC, na semana 12 e manter o tratamento a 
cada 4 semanas.  

Upadacitinibe:41,49,50,51 

- Tratamento de indução de remissão: 45mg/dia, VO, durante 
12 semanas.  

- Tratamento de manutenção: 15mg ou 30mg, uma vez ao dia, 
com base na condição individual do paciente. 



  
 

• Dose de 30 mg, uma vez ao dia, pode ser apropriada para 
pacientes com alta carga de doença ou aqueles que não apresentam 
benefício terapêutico adequado com 15 mg uma vez ao dia.  

• Dose de 30 mg, uma vez ao dia, é recomendada para 
pacientes que não obtiveram benefício terapêutico adequado após a 
indução inicial de 12 semanas.  

• A menor dose eficaz para a manutenção do tratamento deve 
ser utilizada. 

• Para pacientes ≥ 65 anos, a dose de manutenção 
recomendada é de 15 mg uma vez ao dia.  

• Upadacitinibe deve ser ingerido por via oral, com ou sem 
alimento e com água, aproximadamente no mesmo horário todos os 
dias. 

Ustequinumabe para população pediátrica: 

Na população pediátrica a dose de indução do ustequinumabe 
é 6 mg/kg IV ou (<40 kg: 260 mg; ≥40 kg: 520 mg), seguida de 
manutenção subcutânea de 90 mg a cada 8 ou 12 semanas, conforme 
resposta clínica e tolerabilidade35. 

8. MONITORAMENTO 
 
O texto aborda o acompanhamento do paciente com doença 

de Crohn em diversas frentes: 
• Consultas e exames de controle (incluindo calprotectina 

fecal) 
• Exames necessários para retirada de cada uma das 

medicações fornecidas 
• Atualização do esquema vacinal 
• Pesquisa ativa de tuberculose latente antes do início da 

terapia avançada (incluindo IGRA) 
• Contra-indicações e principais eventos adversos 

relacionados as medicações. 
Sugerimos que as contra-indicações de cada medicação 

sejam especificadas também nos critérios de exclusão citados 
anteriormente no texto (pag 11). 

Sobre os exames de controle da atividade de doença ou 
resposta terapêutica a um tratamento específico, sugerimos que eles 
sejam melhor detalhados quanto ao tipo de exame e periodicidade a 
serem realizados. Exemplo: provas de atividade inflamatória (proteína c 
reativa e calprotectina fecal), exames de imagem (enterografia por 
ressonância magnética ou tomografia computadorizada) e exames 



  
 

endoscópicos (colonoscopia com biópsias). Seguindo as 
recomendações de alvos terapêuticos a serem atingidos a curto, médio 
e longo prazo descritos na literatura (a cicatrização 
endoscópica/mucosa é tida como principal alvo terapêutico a ser 
alcançando, com capacidade de evitar complicações e progressão da 
doença)11. 

Em relação à calprotectina fecal, recomendamos que ela 
possa ser solicitada também para os pacientes que apresentam 
doença de Crohn localizada no intestino delgado (principalmente em 
íleo terminal – uma das mais comuns localizações de atividade da 
doença). E sabido que esta também é eficaz no acompanhamento 
desse perfil de pacientes52,53. 

São estes então os principais pontos a serem considerados 
sobre monitoramento na doença de Crohn: 

 
1. Avaliação Clínica e de Atividade Inflamatória 
Avaliação clínica periódica utilizando índices validados 

(Harvey-Bradshaw ou CDAI) em todas as consultas. 
Marcadores séricos: proteína C-reativa (PCR) e velocidade de 

hemossedimentação (VHS) para correlação com atividade 
inflamatória. 

Calprotectina fecal (CF): marcador não invasivo recomendado 
para monitorização objetiva da atividade mucosa e detecção precoce 
de recidiva. 

Solicitar após 8–12 semanas do início ou otimização da 
terapia. 

Repetir a cada 3–6 meses durante a fase de manutenção ou 
diante de sintomas sugestivos. 

Valores persistentemente elevados devem motivar 
investigação por endoscopia ou imagem. 

 
2. Endoscopia e Imagem 
Avaliação de mucosa: realizar colonoscopia com íleo terminal 

6–12 meses após início ou otimização da terapia para verificar 
cicatrização mucosa11. 

Pós-cirurgia: colonoscopia ou calprotectina fecal aos 6–12 
meses para detecção de recidiva precoce. 

Imagem de delgado (RM/TC com enterografia) conforme 
localização e sintomas. 

 
3. Segurança e Rastreamento + monitoramento específico 

por fármaco 
Testar tuberculose latente (PT ou IGRA + radiografia de tórax) 

antes de iniciar biológicos11. 



  
 

Atualizar esquema vacinal antes da imunossupressão (evitar 
vacinas de vírus vivo durante o tratamento)11. 

Orientar adesão terapêutica, sinais de alerta e contracepção 
eficaz em mulheres em idade fértil sob metotrexato. 

 
Por fim, embora não incluídos no texto atual desse PCDT, 

gostaríamos de ressaltar a importância da dosagem dos níveis séricos 
principalmente dos anti – tnfs e anticorpos antidroga no monitoramento 
de pacientes com doença de Crohn (TDM) em uso dessas 
medicações54. 

 
Therapeutic Drug Monitoring (TDM)54 

Indicação reativa: solicitar dosagem sérica do fármaco e 
anticorpos anti-fármaco em caso de perda de resposta clínica ou 
laboratorial (PCR/CF elevados). 

Interpretação orientativa: 
Nível baixo, anticorpos ausentes → aumentar dose ou reduzir 

intervalo. 
Nível adequado, anticorpos presentes → trocar classe 

biológica. 
Indicação proativo (opcional): considerar em centros com 

disponibilidade laboratorial, especialmente após indução e em 
pacientes de alto risco. 
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