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- PENICILAMINA: os principais efeitos adversos relatados
incluem reações alérgicas (coceira, vermelhidão na pele), náuseas,
vômitos, diarreia, dor no estômago, diminuição ou perda do paladar,
diminuição das células brancas e vermelhas do sangue (que devem
ser muito controladas), fraqueza nos músculos, zumbidos, agitação,
ansiedade, queda de cabelo, visão borrada; efeitos mais raros incluem
inflamação do pâncreas, inflamação dos pulmões, síndromes mias-
tênicas (dificuldade para respirar, falar, mastigar, engolir, visão dupla
e fraqueza nos músculos) e síndromes lúpicas (bolhas na pele, dor no
peito e dor nas juntas).

Estou ciente de que este medicamento somente pode ser
utilizado por mim, comprometendo-me a devolvê-lo caso não queira
ou não possa utilizá-lo ou se o tratamento for interrompido. Sei
também que continuarei ser atendido, inclusive em caso de eu desistir
de usar o medicamento.

O meu tratamento constará dos seguintes medicamentos:
( ) Ciclofosfamida
( ) Metotrexato
( ) Sildenafila
( ) Azatioprina
( ) Penicilamina
Autorizo o Ministério da Saúde e as Secretarias de Saúde a

fazer uso de informações relativas ao meu tratamento, desde que
assegurado o anonimato. ( ) Sim ( ) Não

Local: Data:
Nome do paciente:
Cartão Nacional de Saúde:
Nome do responsável legal:
Documento de identificação do responsável legal:
Assinatura do paciente ou do responsável legal
Médico Responsável: CRM: UF:
Assinatura e carimbo do médico
Data:____________________

Observação: Este Termo é obrigatório ao se solicitar o fornecimento
de medicamento do Componente Especializado da Assistência Far-
macêutica e deverá ser preenchido em duas vias, ficando uma ar-
quivada na farmácia e a outra entregue ao usuário ou ao seu res-
ponsável legal.

§ 3º - É obrigatória a cientificação do paciente, ou de seu
responsável legal, dos potenciais riscos e efeitos colaterais relacio-
nados ao uso de medicamento preconizado para o tratamento da
espondilite ancilosante, o que deverá ser formalizado por meio da
assinatura do respectivo Termo de Esclarecimento e Responsabili-
dade, conforme o modelo integrante do Protocolo.

§ 4º - Os gestores estaduais e municipais do SUS, conforme
a sua competência e pactuações, deverão estruturar a rede assistencial,
definir os serviços referenciais e estabelecer os fluxos para o aten-
dimento dos indivíduos com a doença em todas as etapas descritas no
Anexo desta Portaria.

Art. 2º Esta Portaria entra em vigor na data de sua pu-
blicação.

HELVÉCIO MIRANDA MAGALHÃES JÚNIOR

ANEXO

PROTOCOLO CLÍNICO E DIRETRIZES TERAPÊUTI-
CAS

ESPONDILITE ANCILOSANTE
1 METODOLOGIA DE BUSCA E AVALIAÇÃO DE LI-

T E R AT U R A
Em 30/09/2011, foram realizadas buscas por referências bi-

bliográficas nas bases de dados Medline/Pubmed, Embase e Coch-
rane, seguindo as seguintes especificações:

MEDLINE/PUBMED: ("Spondylitis, Ankylosing"[Mesh])
AND "Therapeutics"[Mesh]. Limites: Humans, Clinical Trial, Meta-
Analysis, Randomized Controlled Trial, Review, English, Spanish,
Portuguese, published in the last 10 years. Total: 167.

EMBASE: 'ankylosing spondylitis'/exp AND 'therapy'/exp
AND ([cochrane review]/lim OR [controlled clinical trial]/lim OR
[meta analysis]/lim OR [randomized controlled trial]/lim OR [sys-
tematic review]/lim) AND [humans]/lim AND [embase]/lim. Total:
336.

COCHRANE: ankylosing spondylitis, com busca limitada ao
título. Total: 4.

Destas 507 referências, foram selecionadas revisões siste-
máticas/meta-análises, ensaios clínicos randomizados e artigos de re-
visão, segundo critérios metodológicos e cronológicos (Quadro 1).
Foram excluídos os trabalhos duplicados, os relatos e séries de casos,
os estudos de validação, aqueles sobre outras doenças, os com des-
fechos laboratoriais, os com animais, os com terapias muito espe-
cíficas não convencionais (terapias sem fundamentação fisiopatoló-
gica) ou indisponíveis no Brasil, permanecendo 45 referências, in-
cluídas neste Protocolo.

QUADRO 1 - Critérios de seleção de referências biblio-
gráficas

Tipos de publicação (total) Especificações
Ensaios clínicos randomizados
(28)

Ankylosing spondylitis/AS no
title/abstract
Publicados nos últimos 10 anos

Revisões sistemáticas e meta-aná-
lises (11)

Ankylosing spondylitis/AS no
title/abstract
Publicadas nos últimos 10 anos

Artigos de revisão (6) Critérios e recomendações esta-
belecidos
Publicados nos últimos 3 anos

Com o objetivo de incluir neste Protocolo referências es-
pecíficas sobre critérios de classificação e condutas oficiais reco-
mendadas, bem como sobre a epidemiologia nacional da doença,
também foram realizadas na mesma data as seguintes buscas no
Medline/Pubmed:

- ((Spondylitis, Ankylosing[MeSH Terms]) AND criteria[Ti-
tle]) AND (diagnostic[Title] or classification[Title]). Total: 36.

- ((Spondylitis, Ankylosing[MeSH Terms]) AND recommen-
dations[Title]) AND (asas[Title] OR eular[Title]). Total: 12.

- Brazil[All Fields] AND ("spondylitis"[MeSH Terms] OR
"spondylitis"[All Fields]). Total: 82.

Destas 130 referências, foram excluídas aquelas duplicadas,
os relatos e séries de casos, os estudos de validação, aquelas sobre
outras doenças, as com desfechos laboratoriais, as com animais, as
com terapias muito específicas não-convencionais ou não-disponíveis
no Brasil, as com mais de 10 anos, em outras línguas diferentes do
inglês, do português e do espanhol, permanecendo 15, incluídas neste
Protocolo.

Também foi utilizada como referência na elaboração deste
protocolo a compilação UpToDate, versão 19.2.

Assim, no total, foram 61 referências listadas.
2.INTRODUÇÃO
Espondilite ancilosante (EA) é uma doença inflamatória crô-

nica pertencente ao grupo das espondiloartrites e que acomete pre-
ferencialmente a coluna vertebral, podendo evoluir com rigidez e
limitação funcional progressiva do esqueleto axial. Assim, as formas
mais iniciais de EA, onde o dano estrutural é menor ou inexistente,
podem ser classificadas como espondiloartrites axiais, conforme Qua-
dro 2. De forma característica, a EA envolve adultos jovens com pico
de incidência entre homens dos 20 aos 30 anos, especialmente aque-
les portadores do HLA-B27, que, no Brasil, representam cerca de
60% dos pacientes. (1-4)

O sintoma inicial destes pacientes costuma ser a lombalgia
inflamatória, caracterizada por melhora com exercícios, dor noturna,
início insidioso e que não melhora com o repouso. Além do com-
prometimento axial, a EA também costuma envolver articulações
periféricas (oligoartrite de grandes articulações de membros infe-
riores) e pode causar manifestações extraesqueléticas, tais como uveí-
te anterior aguda (UAA), insuficiência aórtica, distúrbios de condução
cardíacos, fibrose de lobos pulmonares superiores, compressão ner-
vosa ou neurite, nefropatia ou amiloidose renal secundária. Destas, a
UAA é a manifestação extraesquelética mais comum, acometendo até
40% dos pacientes, especialmente aqueles HLA-B27 positivos. (1)

Desta forma, considera-se comprometimento axial o envol-
vimento das estruturas do esqueleto axial (p. ex., vértebras, arti-
culações sacroilíacas, pelve), enquanto o comprometimento periférico
refere-se ao envolvimento das estruturas do esqueleto apendicular
(e.g., dedos, calcâneo, joelhos).

Fatores de mau prognóstico na EA incluem mudanças es-
truturais radiográficas na avaliação inicial, envolvimento do quadril,
baixo nível sócio-econômico, idade jovem no início da doença, ve-
locidade de hemossedimentação ou proteína C reativa persistente-
mente elevadas e atividade de doença persistentemente alta (Bath
Ankylosing Disease Actvity Index maior ou igual a 4). (5)

No Brasil, cerca de 70% das espondiloartrites são EA com
um custo anual médio para a sociedade estimado em US$ 4.597,00
por paciente. (6, 7)

3. CLASSIFICAÇÃO ESTATÍSTICA INTERNACIONAL
DE DOENÇAS E PROBLEMAS RELACIONADOS À SAÚDE
(CID-10)

- M45 Espondilite ancilosante
4.DIAGNÓSTICO
Inexistem critérios diagnósticos para EA, mas, sim, critérios

de classificação que permitem a identificação das características mais
importantes para o diagnóstico. (8)

Os critérios ASAS (Assessment of SpondyloArthritis inter-
national Society) permitem a inclusão de pacientes com inflamação
ainda sem destruição óssea, enquanto os critérios de Nova Iorque
incluem aqueles indivíduos já com dano estrutural, numa fase mais
avançada da doença (9). Na prática assistencial, ambos podem ser
empregados, mas a tendência atual é de se usar preferencialmente o
ASAS.

Para o diagnóstico de doença inicial os mais úteis são os
critérios ASAS para espondiloartrites axiais. (9) Segundo os critérios
ASAS, pacientes com menos de 45 anos e lombalgia por mais de 3
meses são classificados como portadores de espondiloartrite axial em
dois cenários (Quadro 2).

QUADRO 2 - Critérios de classificação ASAS para espon-
diloartrites axiais

Critério obrigatório Lombalgia por mais de 3 meses e idade
de início até 45 anos

Critérios possíveis (A
ou B)

A) Sacroiliíte em imagem* e 1 ou mais
características de espondiloartrite**
B) HLA-B27 e 2 ou mais outras carac-
terísticas de espondiloartrite**

* Radiografia simples (com sacroiliíte bilateral graus 2-4 ou
unilateral graus 3-4) ou ressonância magnética de articulações sa-
croilíacas (com edema de medula óssea). Graus de sacroiliíte na
radiografia simples de articulações sacroilíacas: 0, normal; 1, alte-
rações suspeitas; 2, alterações mínimas (áreas localizadas e pequenas
com erosão ou esclerose, sem alterações na largura da linha articular);
3, alterações inequívocas (sacroiliíte moderada ou avançada, com
erosões, esclerose, alargamento, estreitamento ou anquilose parcial);
4, anquilose total.

** Características de espondiloartrite: lombalgia inflamatória,
artrite, entesite, uveíte, dactilite, psoríase, doença de Crohn ou re-
tocolite ulcerativa, boa resposta a anti-inflamatórios não esteroidais
(em 24 a 48 horas de dose plena), história familiar de espondi-
loartrite, HLA-B27, proteína C reativa elevada.

Para o diagnóstico de doença estabelecida são úteis os cri-
térios de classificação modificados de Nova Iorque (10). Nestes cri-
térios são consideradas lombalgia, limitação de mobilidade axial e
sacroiliíte radiográfica (Quadro 3).

QUADRO 3 - Critérios de classificação modificados de No-
va Iorque para espondilite ancilosante

Grupo de critérios Descrição
Clínicos - lombalgia inflamatória* de 3 meses de du-

ração

- limitação dos movimentos da coluna lombar
nos planos sagital (p. ex., média da variação
bilateral dedo-chão** menor do que
10 cm) e frontal (p. ex., teste de Schober***
menor do que 5 cm)

- expansão torácica diminuída**** (menor do
que 2,5 cm)

Radiográficos - radiografia com detecção de sacroiliíte bi-
lateral graus 2 a 4*****

- radiografia com detecção sacroiliíte unilate-
ral graus 3 ou 4

Para ser classificado como portador de espondilite ancilosante, o
indivíduo deve apresentar pelo menos 1 critério clínico e 1 critério

radiográfico.

* dor lombar que melhora com exercícios, mas não com o
repouso, que ocorre predominantemente à noite, com início insidioso,
que se inicia antes dos 40 anos.

** em ortostatismo, mede-se a distância entre o terceiro
quirodáctilo de cada mão e o chão na posição ereta e em flexão
lateral máxima para cada lado; calcula-se a média das variações de
altura.

*** variação da distância mediana de 10 cm acima de L5 à
flexão do tronco com membros inferiores estendidos.

**** variação da circunferência torácica inframamária na ins-
piração e expiração máximas.

***** graus de sacroiliíte na radiografia simples de articu-
lações sacroilíacas: 0, normal; 1, alterações suspeitas; 2, alterações
mínimas (áreas localizadas e pequenas com erosão ou esclerose, sem
alterações na largura da linha articular); 3, alterações inequívocas
(sacroiliíte moderada ou avançada, com erosões, esclerose, alarga-
mento, estreitamento ou anquilose parcial); 4, anquilose total.

CONSULTA PÚBLICA No- 2, DE 16 DE MAIO DE 2012

O Secretário de Atenção à Saúde torna pública, nos termos
do art. 34, inciso II, c/c art. 59 do Decreto nº 4.176, de 28 de março
de 2002, minuta de Portaria que aprova, na forma do Anexo, o Pro-
tocolo Clínico e Diretrizes Terapêuticas - Espondilite Ancilosante.

O texto em apreço encontra-se disponível, também, no se-
guinte endereço eletrônico: www.saude.gov.br/consultapublica. A re-
levância da matéria recomenda a sua ampla divulgação, a fim de que
todos possam contribuir para o seu aperfeiçoamento.

As contribuições deverão estar fundamentadas em estudos
clínicos de fase III realizados no Brasil ou no Exterior e meta-análises
de ensaios clínicos, e ser enviadas, exclusivamente, para o seguinte
endereço eletrônico pcdt@consulta.gov.br, especificando-se o número
da Consulta Pública e o nome do Protocolo no título da mensagem.
Os arquivos dos textos das fontes bibliográficas devem também en-
viados como anexos.

O Departamento de Atenção Especializada, da Secretaria de
Atenção à Saúde, do Ministério da Saúde (DAE/SAS/MS) avaliará as
proposições recebidas, elaborando a versão final consolidada do Pro-
tocolo ora apresentado.

Fica estabelecido o prazo de 30 (trinta) dias, a contar da data
de publicação desta Consulta Pública, para que sejam enviadas con-
tribuições, devidamente fundamentadas, relativas ao citado Protocolo,
para sua posterior aprovação, publicação e entrada em vigor em todo
o território nacional.

HELVÉCIO MIRANDA MAGALHÃES JÚNIOR

ANEXO

PORTARIA Nº xx, de xx de xxxxxxxxx de 20xx.
O Secretário de Atenção à Saúde, no uso das atribuições,
Considerando a necessidade de se estabelecerem parâmetros

sobre a Espondilite Ancilosante no Brasil e de diretrizes nacionais
para diagnóstico, tratamento e acompanhamento dos indivíduos com
esta doença;

Considerando que os Protocolos Clínicos e Diretrizes Te-
rapêuticas (PCDT) são resultado de consenso técnico-científico e são
formulados dentro de rigorosos parâmetros de qualidade e precisão de
indicação e posologia;

Considerando as sugestões dadas à Consulta Pública
SAS/MS nº 2, de 16 de maio de 2012; e

Considerando a avaliação do Departamento de Assistência
Farmacêutica - DAF/SCTIE e do Departamento de Atenção Espe-
cializada - DAE/SAS, resolve:

Art. 1º Fica aprovada, na forma do Anexo desta Portaria, o
PROTOCOLO CLÍNICO E DIRETRIZES TERAPÊUTICAS - ES-
PONDILITE ANCILOSANTE.

§ 1º - O Protocolo objeto deste Artigo, que contém o con-
ceito geral da espondilite ancilosante, critérios de diagnóstico, cri-
térios de inclusão e de exclusão, tratamento e mecanismos de re-
gulação, controle e avaliação, é de caráter nacional e deve ser uti-
lizado pelas Secretarias de Saúde dos Estados e dos Municípios na
regulação do acesso assistencial, autorização, registro e ressarcimento
dos procedimentos correspondentes.

§ 2º - É obrigatória a observância desse Protocolo para fins
de dispensação de medicamento nele previsto.
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- PENICILAMINA: os principais efeitos adversos relatados
incluem reações alérgicas (coceira, vermelhidão na pele), náuseas,
vômitos, diarreia, dor no estômago, diminuição ou perda do paladar,
diminuição das células brancas e vermelhas do sangue (que devem
ser muito controladas), fraqueza nos músculos, zumbidos, agitação,
ansiedade, queda de cabelo, visão borrada; efeitos mais raros incluem
inflamação do pâncreas, inflamação dos pulmões, síndromes mias-
tênicas (dificuldade para respirar, falar, mastigar, engolir, visão dupla
e fraqueza nos músculos) e síndromes lúpicas (bolhas na pele, dor no
peito e dor nas juntas).

Estou ciente de que este medicamento somente pode ser
utilizado por mim, comprometendo-me a devolvê-lo caso não queira
ou não possa utilizá-lo ou se o tratamento for interrompido. Sei
também que continuarei ser atendido, inclusive em caso de eu desistir
de usar o medicamento.

O meu tratamento constará dos seguintes medicamentos:
( ) Ciclofosfamida
( ) Metotrexato
( ) Sildenafila
( ) Azatioprina
( ) Penicilamina
Autorizo o Ministério da Saúde e as Secretarias de Saúde a

fazer uso de informações relativas ao meu tratamento, desde que
assegurado o anonimato. ( ) Sim ( ) Não

Local: Data:
Nome do paciente:
Cartão Nacional de Saúde:
Nome do responsável legal:
Documento de identificação do responsável legal:
Assinatura do paciente ou do responsável legal
Médico Responsável: CRM: UF:
Assinatura e carimbo do médico
Data:____________________

Observação: Este Termo é obrigatório ao se solicitar o fornecimento
de medicamento do Componente Especializado da Assistência Far-
macêutica e deverá ser preenchido em duas vias, ficando uma ar-
quivada na farmácia e a outra entregue ao usuário ou ao seu res-
ponsável legal.

§ 3º - É obrigatória a cientificação do paciente, ou de seu
responsável legal, dos potenciais riscos e efeitos colaterais relacio-
nados ao uso de medicamento preconizado para o tratamento da
espondilite ancilosante, o que deverá ser formalizado por meio da
assinatura do respectivo Termo de Esclarecimento e Responsabili-
dade, conforme o modelo integrante do Protocolo.

§ 4º - Os gestores estaduais e municipais do SUS, conforme
a sua competência e pactuações, deverão estruturar a rede assistencial,
definir os serviços referenciais e estabelecer os fluxos para o aten-
dimento dos indivíduos com a doença em todas as etapas descritas no
Anexo desta Portaria.

Art. 2º Esta Portaria entra em vigor na data de sua pu-
blicação.

HELVÉCIO MIRANDA MAGALHÃES JÚNIOR

ANEXO

PROTOCOLO CLÍNICO E DIRETRIZES TERAPÊUTI-
CAS

ESPONDILITE ANCILOSANTE
1 METODOLOGIA DE BUSCA E AVALIAÇÃO DE LI-

T E R AT U R A
Em 30/09/2011, foram realizadas buscas por referências bi-

bliográficas nas bases de dados Medline/Pubmed, Embase e Coch-
rane, seguindo as seguintes especificações:

MEDLINE/PUBMED: ("Spondylitis, Ankylosing"[Mesh])
AND "Therapeutics"[Mesh]. Limites: Humans, Clinical Trial, Meta-
Analysis, Randomized Controlled Trial, Review, English, Spanish,
Portuguese, published in the last 10 years. Total: 167.

EMBASE: 'ankylosing spondylitis'/exp AND 'therapy'/exp
AND ([cochrane review]/lim OR [controlled clinical trial]/lim OR
[meta analysis]/lim OR [randomized controlled trial]/lim OR [sys-
tematic review]/lim) AND [humans]/lim AND [embase]/lim. Total:
336.

COCHRANE: ankylosing spondylitis, com busca limitada ao
título. Total: 4.

Destas 507 referências, foram selecionadas revisões siste-
máticas/meta-análises, ensaios clínicos randomizados e artigos de re-
visão, segundo critérios metodológicos e cronológicos (Quadro 1).
Foram excluídos os trabalhos duplicados, os relatos e séries de casos,
os estudos de validação, aqueles sobre outras doenças, os com des-
fechos laboratoriais, os com animais, os com terapias muito espe-
cíficas não convencionais (terapias sem fundamentação fisiopatoló-
gica) ou indisponíveis no Brasil, permanecendo 45 referências, in-
cluídas neste Protocolo.

QUADRO 1 - Critérios de seleção de referências biblio-
gráficas

Tipos de publicação (total) Especificações
Ensaios clínicos randomizados
(28)

Ankylosing spondylitis/AS no
title/abstract
Publicados nos últimos 10 anos

Revisões sistemáticas e meta-aná-
lises (11)

Ankylosing spondylitis/AS no
title/abstract
Publicadas nos últimos 10 anos

Artigos de revisão (6) Critérios e recomendações esta-
belecidos
Publicados nos últimos 3 anos

Com o objetivo de incluir neste Protocolo referências es-
pecíficas sobre critérios de classificação e condutas oficiais reco-
mendadas, bem como sobre a epidemiologia nacional da doença,
também foram realizadas na mesma data as seguintes buscas no
Medline/Pubmed:

- ((Spondylitis, Ankylosing[MeSH Terms]) AND criteria[Ti-
tle]) AND (diagnostic[Title] or classification[Title]). Total: 36.

- ((Spondylitis, Ankylosing[MeSH Terms]) AND recommen-
dations[Title]) AND (asas[Title] OR eular[Title]). Total: 12.

- Brazil[All Fields] AND ("spondylitis"[MeSH Terms] OR
"spondylitis"[All Fields]). Total: 82.

Destas 130 referências, foram excluídas aquelas duplicadas,
os relatos e séries de casos, os estudos de validação, aquelas sobre
outras doenças, as com desfechos laboratoriais, as com animais, as
com terapias muito específicas não-convencionais ou não-disponíveis
no Brasil, as com mais de 10 anos, em outras línguas diferentes do
inglês, do português e do espanhol, permanecendo 15, incluídas neste
Protocolo.

Também foi utilizada como referência na elaboração deste
protocolo a compilação UpToDate, versão 19.2.

Assim, no total, foram 61 referências listadas.
2.INTRODUÇÃO
Espondilite ancilosante (EA) é uma doença inflamatória crô-

nica pertencente ao grupo das espondiloartrites e que acomete pre-
ferencialmente a coluna vertebral, podendo evoluir com rigidez e
limitação funcional progressiva do esqueleto axial. Assim, as formas
mais iniciais de EA, onde o dano estrutural é menor ou inexistente,
podem ser classificadas como espondiloartrites axiais, conforme Qua-
dro 2. De forma característica, a EA envolve adultos jovens com pico
de incidência entre homens dos 20 aos 30 anos, especialmente aque-
les portadores do HLA-B27, que, no Brasil, representam cerca de
60% dos pacientes. (1-4)

O sintoma inicial destes pacientes costuma ser a lombalgia
inflamatória, caracterizada por melhora com exercícios, dor noturna,
início insidioso e que não melhora com o repouso. Além do com-
prometimento axial, a EA também costuma envolver articulações
periféricas (oligoartrite de grandes articulações de membros infe-
riores) e pode causar manifestações extraesqueléticas, tais como uveí-
te anterior aguda (UAA), insuficiência aórtica, distúrbios de condução
cardíacos, fibrose de lobos pulmonares superiores, compressão ner-
vosa ou neurite, nefropatia ou amiloidose renal secundária. Destas, a
UAA é a manifestação extraesquelética mais comum, acometendo até
40% dos pacientes, especialmente aqueles HLA-B27 positivos. (1)

Desta forma, considera-se comprometimento axial o envol-
vimento das estruturas do esqueleto axial (p. ex., vértebras, arti-
culações sacroilíacas, pelve), enquanto o comprometimento periférico
refere-se ao envolvimento das estruturas do esqueleto apendicular
(e.g., dedos, calcâneo, joelhos).

Fatores de mau prognóstico na EA incluem mudanças es-
truturais radiográficas na avaliação inicial, envolvimento do quadril,
baixo nível sócio-econômico, idade jovem no início da doença, ve-
locidade de hemossedimentação ou proteína C reativa persistente-
mente elevadas e atividade de doença persistentemente alta (Bath
Ankylosing Disease Actvity Index maior ou igual a 4). (5)

No Brasil, cerca de 70% das espondiloartrites são EA com
um custo anual médio para a sociedade estimado em US$ 4.597,00
por paciente. (6, 7)

3. CLASSIFICAÇÃO ESTATÍSTICA INTERNACIONAL
DE DOENÇAS E PROBLEMAS RELACIONADOS À SAÚDE
(CID-10)

- M45 Espondilite ancilosante
4.DIAGNÓSTICO
Inexistem critérios diagnósticos para EA, mas, sim, critérios

de classificação que permitem a identificação das características mais
importantes para o diagnóstico. (8)

Os critérios ASAS (Assessment of SpondyloArthritis inter-
national Society) permitem a inclusão de pacientes com inflamação
ainda sem destruição óssea, enquanto os critérios de Nova Iorque
incluem aqueles indivíduos já com dano estrutural, numa fase mais
avançada da doença (9). Na prática assistencial, ambos podem ser
empregados, mas a tendência atual é de se usar preferencialmente o
ASAS.

Para o diagnóstico de doença inicial os mais úteis são os
critérios ASAS para espondiloartrites axiais. (9) Segundo os critérios
ASAS, pacientes com menos de 45 anos e lombalgia por mais de 3
meses são classificados como portadores de espondiloartrite axial em
dois cenários (Quadro 2).

QUADRO 2 - Critérios de classificação ASAS para espon-
diloartrites axiais

Critério obrigatório Lombalgia por mais de 3 meses e idade
de início até 45 anos

Critérios possíveis (A
ou B)

A) Sacroiliíte em imagem* e 1 ou mais
características de espondiloartrite**
B) HLA-B27 e 2 ou mais outras carac-
terísticas de espondiloartrite**

* Radiografia simples (com sacroiliíte bilateral graus 2-4 ou
unilateral graus 3-4) ou ressonância magnética de articulações sa-
croilíacas (com edema de medula óssea). Graus de sacroiliíte na
radiografia simples de articulações sacroilíacas: 0, normal; 1, alte-
rações suspeitas; 2, alterações mínimas (áreas localizadas e pequenas
com erosão ou esclerose, sem alterações na largura da linha articular);
3, alterações inequívocas (sacroiliíte moderada ou avançada, com
erosões, esclerose, alargamento, estreitamento ou anquilose parcial);
4, anquilose total.

** Características de espondiloartrite: lombalgia inflamatória,
artrite, entesite, uveíte, dactilite, psoríase, doença de Crohn ou re-
tocolite ulcerativa, boa resposta a anti-inflamatórios não esteroidais
(em 24 a 48 horas de dose plena), história familiar de espondi-
loartrite, HLA-B27, proteína C reativa elevada.

Para o diagnóstico de doença estabelecida são úteis os cri-
térios de classificação modificados de Nova Iorque (10). Nestes cri-
térios são consideradas lombalgia, limitação de mobilidade axial e
sacroiliíte radiográfica (Quadro 3).

QUADRO 3 - Critérios de classificação modificados de No-
va Iorque para espondilite ancilosante

Grupo de critérios Descrição
Clínicos - lombalgia inflamatória* de 3 meses de du-

ração

- limitação dos movimentos da coluna lombar
nos planos sagital (p. ex., média da variação
bilateral dedo-chão** menor do que
10 cm) e frontal (p. ex., teste de Schober***
menor do que 5 cm)

- expansão torácica diminuída**** (menor do
que 2,5 cm)

Radiográficos - radiografia com detecção de sacroiliíte bi-
lateral graus 2 a 4*****

- radiografia com detecção sacroiliíte unilate-
ral graus 3 ou 4

Para ser classificado como portador de espondilite ancilosante, o
indivíduo deve apresentar pelo menos 1 critério clínico e 1 critério

radiográfico.

* dor lombar que melhora com exercícios, mas não com o
repouso, que ocorre predominantemente à noite, com início insidioso,
que se inicia antes dos 40 anos.

** em ortostatismo, mede-se a distância entre o terceiro
quirodáctilo de cada mão e o chão na posição ereta e em flexão
lateral máxima para cada lado; calcula-se a média das variações de
altura.

*** variação da distância mediana de 10 cm acima de L5 à
flexão do tronco com membros inferiores estendidos.

**** variação da circunferência torácica inframamária na ins-
piração e expiração máximas.

***** graus de sacroiliíte na radiografia simples de articu-
lações sacroilíacas: 0, normal; 1, alterações suspeitas; 2, alterações
mínimas (áreas localizadas e pequenas com erosão ou esclerose, sem
alterações na largura da linha articular); 3, alterações inequívocas
(sacroiliíte moderada ou avançada, com erosões, esclerose, alarga-
mento, estreitamento ou anquilose parcial); 4, anquilose total.

CONSULTA PÚBLICA No- 2, DE 16 DE MAIO DE 2012

O Secretário de Atenção à Saúde torna pública, nos termos
do art. 34, inciso II, c/c art. 59 do Decreto nº 4.176, de 28 de março
de 2002, minuta de Portaria que aprova, na forma do Anexo, o Pro-
tocolo Clínico e Diretrizes Terapêuticas - Espondilite Ancilosante.

O texto em apreço encontra-se disponível, também, no se-
guinte endereço eletrônico: www.saude.gov.br/consultapublica. A re-
levância da matéria recomenda a sua ampla divulgação, a fim de que
todos possam contribuir para o seu aperfeiçoamento.

As contribuições deverão estar fundamentadas em estudos
clínicos de fase III realizados no Brasil ou no Exterior e meta-análises
de ensaios clínicos, e ser enviadas, exclusivamente, para o seguinte
endereço eletrônico pcdt@consulta.gov.br, especificando-se o número
da Consulta Pública e o nome do Protocolo no título da mensagem.
Os arquivos dos textos das fontes bibliográficas devem também en-
viados como anexos.

O Departamento de Atenção Especializada, da Secretaria de
Atenção à Saúde, do Ministério da Saúde (DAE/SAS/MS) avaliará as
proposições recebidas, elaborando a versão final consolidada do Pro-
tocolo ora apresentado.

Fica estabelecido o prazo de 30 (trinta) dias, a contar da data
de publicação desta Consulta Pública, para que sejam enviadas con-
tribuições, devidamente fundamentadas, relativas ao citado Protocolo,
para sua posterior aprovação, publicação e entrada em vigor em todo
o território nacional.

HELVÉCIO MIRANDA MAGALHÃES JÚNIOR

ANEXO

PORTARIA Nº xx, de xx de xxxxxxxxx de 20xx.
O Secretário de Atenção à Saúde, no uso das atribuições,
Considerando a necessidade de se estabelecerem parâmetros

sobre a Espondilite Ancilosante no Brasil e de diretrizes nacionais
para diagnóstico, tratamento e acompanhamento dos indivíduos com
esta doença;

Considerando que os Protocolos Clínicos e Diretrizes Te-
rapêuticas (PCDT) são resultado de consenso técnico-científico e são
formulados dentro de rigorosos parâmetros de qualidade e precisão de
indicação e posologia;

Considerando as sugestões dadas à Consulta Pública
SAS/MS nº 2, de 16 de maio de 2012; e

Considerando a avaliação do Departamento de Assistência
Farmacêutica - DAF/SCTIE e do Departamento de Atenção Espe-
cializada - DAE/SAS, resolve:

Art. 1º Fica aprovada, na forma do Anexo desta Portaria, o
PROTOCOLO CLÍNICO E DIRETRIZES TERAPÊUTICAS - ES-
PONDILITE ANCILOSANTE.

§ 1º - O Protocolo objeto deste Artigo, que contém o con-
ceito geral da espondilite ancilosante, critérios de diagnóstico, cri-
térios de inclusão e de exclusão, tratamento e mecanismos de re-
gulação, controle e avaliação, é de caráter nacional e deve ser uti-
lizado pelas Secretarias de Saúde dos Estados e dos Municípios na
regulação do acesso assistencial, autorização, registro e ressarcimento
dos procedimentos correspondentes.

§ 2º - É obrigatória a observância desse Protocolo para fins
de dispensação de medicamento nele previsto.
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5.CRITÉRIOS DE INCLUSÃO
Serão incluídos neste Protocolo pacientes com até 45 anos de

idade que apresentem os critérios a e b:
a) lombalgia inflamatória por no mínimo 3 meses;
b) sacroiliíte em exames de imagem com pelo menos 1

característica de espondiloartrites (Quadro 2)
Serão incluídos neste protocolo pacientes com mais de 45

anos de idade que apresentem pelo menos 1 dos critérios clínicos "a",
"b" ou "c" e pelo menos 1 dos critérios radiológicos "d" e "e":

a) lombalgia inflamatória de 3 meses ou mais de duração;
b) limitação dos movimentos da coluna lombar nos planos

sagital (p. ex., média da variação bilateral dedo-chão menor que 10
cm) e frontal (p. ex., teste de Schober abaixo de 5 cm);

c) expansão torácica abaixo de 2,5 cm;
d) radiografia com sacroiliíte bilateral graus 2 a 4;
e) radiografia com sacroiliíte unilateral graus 3 ou 4.
6.CRITÉRIOS DE EXCLUSÃO
Serão excluídos deste Protocolo os pacientes que apresen-

tarem:
- hipersensibilidade ou contraindicação absoluta ao uso dos

medicamentos preconizados neste Protocolo.
7. CASOS ESPECIAIS
Nos seguintes casos, o uso de medicamentos deve ser ava-

liado individualmente, com uma rigorosa avaliação do risco-bene-
fício: gestantes, lactantes, crianças e adolescentes, pacientes com
uveíte anterior aguda ou recorrente, com infecção ativa ou com alto
risco para infecção (úlcera crônica de perna, tuberculose latente, ar-
trite séptica nos últimos 12 meses ou indefinidamente no caso de
prótese não-removida, infecções respiratórias persistentes ou recor-
rentes, cateter urinário de longa permanência), história de lúpus eri-
tematoso sistêmico ou esclerose múltipla, malignidade (excluindo car-
cinoma basocelular e malignidades tratadas há mais de 10 anos) ou
estados de "pré-malignidade".

8. TRATAMENTO
Os objetivos do tratamento da EA são aliviar a dor, a rigidez

e a fadiga, preservar a postura adequada e a função física e psi-
cossocial (5).

Um dos focos do tratamento é o controle de atividade de
doença. Na avaliação do paciente com EA, a avaliação de atividade
de doença pode ser feita pelo escore BASDAI (Bath Ankylosing
Spondylitis Activity Index) (Anexo) (5). Um escore BASDAI maior
ou igual a 4 numa escala de 0 a 10 indica doença ativa (5). Na artrite
periférica ou entesite da EA a atividade de doença depende essen-
cialmente da avaliação médica, já que o BASDAI se refere, prin-
cipalmente, ao envolvimento axial. Novos critérios, como o ASDAS,
têm sido validados, contemplando diversos domínios da doença, mas
ainda sem adoção rotineira na prática assistencial. (11)

De maneira geral, resposta ao tratamento ocorre quando há
redução de pelo menos 50% ou 2 pontos absolutos no BASDAI num
período mínimo de 12 semanas.

A conduta ideal para a EA inclui tratamentos medicamentoso
e não medicamentoso combinados (13-15), que serão discutidos a
s e g u i r.

8.1. TRATAMENTO NÃO MEDICAMENTOSO
O tratamento não medicamentoso é essencial e deve ser

sempre considerado. Os dois princípios fundamentais do tratamento
não medicamentoso são educação do paciente e exercícios físicos.
(14) Os exercícios devem incluir alongamento, educação postural,
atividades recreacionais ou hidroterapia. (5, 16) Exercícios em casa
são efetivos, mas fisioterapia individual ou em grupo parece ser mais
efetiva podendo melhorar movimentos, função física e bem-estar ge-
ral. (17-21) Terapia ocupacional, associações de pacientes e grupos de
auto-ajuda também são úteis na melhora global dos indivíduos com
EA.

8.2 -TRATAMENTO MEDICAMENTOSO
O tratamento medicamentoso da EA inclui anti-inflamatórios

não-esteroidais (AINEs), sulfassalazina, metotrexato, glicocorticoides
e agentes bloqueadores do fator de necrose tumoral alfa (anti-TNFs).
(5)

Em revisão sistemática, tanto AINEs, quanto anti-TNFs, ti-
veram benefícios comparáveis nos domínios dor, função física e ava-
liação global do paciente nos ensaios clínicos randomizados sele-
cionados. (22) Apesar de não haver evidências inequívocas de ini-
bição de dano estrutural, o início do tratamento medicamentoso tem
sido antecipado na EA. (12, 23)

Cerca de 75% dos pacientes com EA irão responder a AI-
NEs, não havendo evidência de superioridade de um agente sobre os
demais (5, 14). Embora um único estudo tenha sugerido um efeito
protetor na progressão radiográfica da doença com o uso contínuo de
AINEs, estes resultados não foram reproduzidos, recomendando-se o
uso contínuo somente para aqueles pacientes persistentemente sin-
tomáticos e ativos. (5, 14, 24)

Em meta-análise de 11 ensaios clínicos randomizados, in-
cluindo 895 pacientes portadores de EA segundo critérios de Nova
Iorque, o benefício da sulfassalazina sobre o placebo se deu na ve-
locidade de sedimentação globular e na gravidade da rigidez axial,
favorecendo a sulfassalazina. Nesta meta-análise, o único trabalho
com benefício da sulfassalazina nos desfechos primários, entre eles,
dor, sono, medidas de mobilidade, artrite, entesite foi também o
estudo com pacientes com menor tempo de doença e mais artrite
periférica. (25)

Numa meta-análise com 3 ensaios clínicos, incluindo 116
pacientes portadores de EA pelos critérios de Nova Iorque, na sua
maioria homens com mais de 5 anos de doença, o benefício de
metotrexato comparado com placebo na EA foi questionável, uma vez
que não houve diferença estatisticamente significativa nos desfechos
primários estudados (p. ex., dor, capacidade funcional, artrite, en-
tesite, alterações radiográficas), apenas em desfechos compostos, in-
cluindo rigidez matinal, bem-estar físico, atividade de doença e ca-
pacidade funcional. (26)

O uso de anti-TNF deve ser considerado, se houver doença
axial ativa e falha terapêutica inicial com AINEs (12, 27, 28). Em
meta-análise sobre a eficácia dos anti-TNFs adalimumabe, etaner-
cepte e infliximabe na EA, 60% dos pacientes recebendo anti-TNFs
apresentaram melhora de pelo menos 20% no desfecho composto,
incluindo dor, limitação funcional, atividade de doença e inflamação,
versus 22% do grupo placebo num período inferior a 24 semanas, não
havendo superioridade de nenhum dos agentes sobre os demais. (27)
O número necessário para tratar (NNT) foi calculado em 3 (27). Em
geral, o benefício é rápido, em menos de 6 semanas, e mantido por
até 8 anos. (23, 29-31) Estudos abertos sugerem um possível be-
nefício dos anti-TNFs em fases bem iniciais ou avançadas da EA,
mas sem comprovação em ensaios clínicos randomizados duplo-ce-
gos. (32, 33) Em estudos populacionais os fatores associados a me-
lhor resposta aos anti-TNFs foram idade jovem, sexo masculino,
proteína C reativa elevada, HLA-B27 presente, menos fadiga e au-
sência de uso prévio de anti-TNFs (34, 35). Após 1 ano, cerca de
75% dos pacientes mantém boa resposta clínica e, após 2 anos, cerca
de 60%. (35) Até o momento, consideram-se os anti-TNF igualmente
eficazes, não havendo recomendação baseada em evidência do uso de
um agente antes dos outros. (12, 14, 27) Segundo estudos de registro
populacional, havendo falha a um anti-TNF, é possível a troca por
outro anti-TNF, com uma resposta clínica precoce esperada em cerca
de 30% dos indivíduos. (36)

Apesar da escassez de estudos sobre o uso de glicocorticoide
sistêmico ou intra-articular, ele pode ser considerado, segundo re-
comendações internacionais. (14)

O tratamento da EA pode ser abordado, conforme a ma-
nifestação musculoesquelética predominante: axial (i.e., lombalgia in-
flamatória) ou periférica (i.e., artrite ou entesite).

O tratamento da lombalgia inflamatória da EA deve respeitar
o seguinte protocolo:

1) No diagnóstico, se BASDAI abaixo de 4, considerar tra-
tamento medicamentoso sintomático (p. ex., AINE) e implementar
medidas não medicamentosas.

2) No diagnóstico, se BASDAI maior ou igual a 4, AINE em
dose preconizada.

3) Se houver falha com AINE em dose adequada por 1 mês,
substituí-lo por outro AINE.

4) Se houver falha com 2 AINEs diferentes em doses ade-
quadas por 3 meses no total, considerar anti-TNF.

5) Se houver hipersensibilidade com anti-TNF, considerar
substituição por outro anti-TNF.

6) Se houver falha com anti-TNF em dose adequada por 6
meses, considerar susbtituição por outro anti-TNF.

O tratamento da artrite periférica ou entesite da EA deve
respeitar o seguinte protocolo:

1) Implementar as medidas não medicamentosas.
2) Com artrite ou entesite, considerar sempre infiltração com

glicocorticoide ao longo do acompanhamento do paciente.
3) Se artrite ou entesite não-controláveis com infiltração,

usar AINE em dose preconizada.
4) Se artrite ou entesite persistentes, incontroláveis com in-

filtração, com AINE em dose adequada por 1 mês, substituí-lo por
outro AINE.

5) Se artrite ou entesite persistentes, não-controláveis com
infiltração, com 2 AINEs diferentes em doses adequadas por 3 meses
no total, considerar, preferencialmente, sulfassalazina. Metotrexato
pode ser considerado na contraindicação de uso de sulfassalazina.

6) Se o uso de AINE estiver contraindicado, considerar,
preferencialmente, sulfassalazina. Metotrexato pode ser considerado
na contraindicação de uso de sulfassalazina.

7) Se artrite ou entesite persistentes, não-controláveis com
infiltração, com 2 AINEs diferentes em doses adequadas por 3 meses
no total, e sulfassalazina (ou metotrexato) em dose adequada por 6
meses, considerar anti-TNF.

8.3 - FÁRMACOS
- Ácido acetilsalicílico: comprimidos de 500 mg
- Ibuprofeno: comprimidos revestidos de 200 mg, 300mg e 600mg
- Naproxeno: comprimidos de 250 mg ou 500 mg
- Sulfassalazina: comprimidos de 500 mg
- Metotrexato: comprimidos de 2,5 mg; frasco com 50 mg/2 ml
- Metilprednisolona: frasco de 40 mg/2ml
- Adalimumabe: seringa preenchida de 40 mg
- Etanercepte: frasco-ampola de 25 e 50 mg
- Infliximabe: frasco-ampola com 100 mg/10 ml
8.4 - ESQUEMAS DE ADMINISTRAÇÃO
- Ácido acetilsalicílico: 2.000 a 4.000 mg/dia, por via oral,
divididos em 4 administrações (6/6 horas), sem tempo pré
determinado. Considerar utilização de inibidor da bomba de prótons
(omeprazol) para minimizar efeitos gastrointestinais do AINE.
- Ibuprofeno: 600 a 2.700 mg/dia, por via oral, divididos
em 3 administrações (8/8 horas), sem tempo pré-determinado.
- Naproxeno: 500 a 1500 mg/dia, por via oral, divididos em
até 3 administrações (8/8 horas), , sem tempo pré-determinado.
- Sulfassalazina: 500 a 3000 mg/dia, por via oral, divididos
em 2 administrações (12/12 horas), , sem tempo pré-de-

terminado.
- Metiprednisolona: 40 a 80 mg, intra ou periarticular, a
cada 3 meses.
- Metotrexato: 7,5 a 25 mg, via oral, subcutâneo ou
intramuscular, a cada semana.
- Adalimumabe: 40 mg, subcutâneo, a cada duas semanas.
- Etanercepte: 50 mg, subcutâneo, a cada semana.
- Infliximabe: 5 mg/Kg, intravenoso, nas semanas 0, 2, 6 e,
depois, a cada 6 a 8 semanas.

8.5 TEMPO DE TRATAMENTO (CRITÉRIOS DE INTER-
RUPÇÃO)

O tempo de tratamento não é pré-determinado, devendo ser
mantido enquanto houver benefício clínico. Inexistem critérios para a
interrupção de tratamento. Após a remissão, a maioria dos pacientes
apresenta recidiva com a interrupção do tratamento, (28) Na falha ao
segundo anti-TNF (ausência de resposta depois de, pelo menos, 6
meses de uso na dose preconizada), pode ser considerado um terceiro
anti-TNF, embora as evidências em favor desta conduta sejam es-
cassas. Na ausência de resposta com o terceiro anti-TNF utilizado
por, pelo menos, 6 meses deve haver interrupção desta terapia

8.6 BENEFÍCIOS ESPERADOS
Com o tratamento adequado, espera-se benefício na dor e

rigidez axial e periférica, na capacidade funcional e laboral e na
qualidade de vida do doente. (11, 15, 17-23, 25-27, 35-60)

9. MONITORIZAÇÃO
Devem ser monitorizados resposta terapêutica, efeitos co-

laterais e risco cardiovascular. (13, 14, 61)
Resposta ao tratamento consiste na redução mínima de 50%

ou 2 (valor absoluto) no escore BASDAI (12). Reavaliações clínicas
a cada 3 meses na doença ativa e anualmente em doença estável
podem ser adotadas. (12, 14) Exames laboratoriais (p. ex., velocidade
de hemossedimentação e proteína C reativa), que devem ser feitos
antes e durante o tratamento (nos períodos de maior atividade, a cada
1-3 meses), são úteis para auxiliar na avaliação de atividade de
doença. Avaliação com radiografia simples de articulações sacroi-
líacas, bacia, coluna dorsal e lombossacra pode ser realizada no início
do acompanhamento e a cada 2 anos, buscando danos estruturais
evolutivos, que, quando presentes, podem indicar mudança de tra-
tamento. (12, 14)

Hemograma, plaquetas, creatinina, AST e ALT devem ser
feitos antes do começo do tratamento e são o painel laboratorial de
monitorização trimestral dos principais eventos adversos possíveis
dos AINEs, sulfassalazina, metotrexato e anti-TNFs. Antes do início
do uso dos anti-TNFs, recomenda-se a investigação de tuberculose
latente (teste tuberculínico, radiografia de tórax), de hepatites virais B
e C, e de infecção pelo HIV (vírus da imunodeficiência humana). (5)
Casos positivos devem ser considerados como casos especiais e a
conduta deve ser individualizada (ver seção "Casos Especiais"). De
forma geral, tuberculose latente pode receber tratamento com anti-
TNF após tempo adequado de quimioprofilaxia.

Durante o uso de imunossupressores, especialmente os anti-
TNFs, a eficácia de algumas vacinas, tais como antipneumocócica e
contra influenza, pode ser reduzida, e o uso de vacinas com vírus vivos
(i.e., vacina oral contra poliomielite - Sabin, sarampo, varicela, febre
amarela e bacilo de Calmette-Guerin - BCG) é contraindicado. (5)

9.1 ACOMPANHAMENTO PÓS-TRATAMENTO
O tratamento da EA é feito por tempo imprevisível. (5) Nos

raros casos de remissão após interrupção de tratamento, revisões
anuais podem ser adotadas. Nestas consultas, além da história e exa-
me físico, exames como velocidade de hemossedimentação e proteína
C reativa podem ser solicitados.

10. REGULAÇÃO/CONTROLE/AVALIAÇÃO PELO GESTOR
Recomenda-se que o tratamento da EA seja feito por equipe

em serviços especializados, para fins de diagnóstico e de acom-
panhamento, dos pacientes e suas famílias. Como o controle da doen-
ça exige experiência e familiaridade com manifestações clínicas pró-
prias, recomenda-se que o médico responsável pelo tratamento dos
pacientes com EA tenha experiência e seja treinado nesta atividade,
devendo ser preferencialmente um reumatologista. Para a adminis-
tração dos medicamentos anti-TNF, recomenda-se o atendimento cen-
tralizado, para maior racionalidade do uso e avaliação da efetividade
destes medicamentos.

11. TERMO DE ESCLARECIMENTO E RESPONSABI-
LIDADE (TER)

É obrigatória a cientificação ao paciente, ou ao seu res-
ponsável legal, dos potenciais riscos, benefícios e efeitos colaterais
relacionados ao uso dos medicamentos preconizados neste Protocolo,
o que deverá ser formalizado por meio da assinatura de Termo de
Esclarecimento e Responsabilidade.
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BATH ANKYLOSING SPONDYLITIS ACTIVITY INDEX
(BASDAI) NA SUA VERSÃO PARA O PORTUGUÊS

BASDAI (validado para o Português)
Coloque uma marca em cada linha abaixo, indicando sua

resposta para cada questão relacionada à semana passada
1. Como você descreveria o grau de fadiga ou cansaço que

você tem tido?
0-----------------------------------------------------------------10 cm
Nenhum Intenso
2. Como você descreveria o grau total de dor no pescoço,

nas costas e no quadril relacionada à sua doença?
0-----------------------------------------------------------------10 cm
Nenhum Intenso
3. Como você descreveria o grau total de dor e edema (in-

chaço) nas outras articulações sem contar com pescoço, costas e
quadril?

0-----------------------------------------------------------------10 cm
Nenhum Intenso
4. Como você descreveria o grau total de desconforto que

você teve ao toque ou à compressão em regiões do corpo dolo-
ridas?

0-----------------------------------------------------------------10 cm
Nenhum Intenso
5. Como você descreveria a intensidade da rigidez matinal

que você tem tido a partir da hora em que você acorda?
0-----------------------------------------------------------------10 cm
Nenhum Intenso
6. Quanto tempo dura sua rigidez matinal a partir do mo-

mento em que você acorda?
-----------------------------------------------------------------------
0h 30min 1h 1h 30min 2h
Cálculo do BASDAI (cm): ["1" + "2" + "3" + "4" + (média

de "5" e "6")]/5
TERMO DE ESCLARECIMENTO E RESPONSABILIDADE
SULFASSALAZINA, METOTREXATO, METILPREDNI-

SOLONA, ADALIMUMABE, ETANERCEPTE E INFLIXIMABE.
Eu _____________________________________________

(nome do (a) paciente), abaixo identificado(a) e firmado(a), declaro
ter sido informado(a) claramente sobre todas as indicações, contra-
indicações, principais efeitos colaterais e riscos relacionados ao uso
dos medicamentos sulfassalazina, metotrexato, metilprednisolona,
adalimumabe, etanercepte e infliximabe, indicados para o tratamento
da espondilite ancilosante.

Estou ciente de que este(s) medicamento(s) somente pode(m)
ser utilizado(s) por mim, comprometendo-me a devolvê-lo(s) caso o
tratamento seja interrompido.

Os termos médicos foram explicados e todas as minhas dú-
vidas foram esclarecidas pelo médico ________________________
(nome do médico que prescreve). Expresso também minha concor-
dância e espontânea vontade em submeter-me ao referido tratamento,
assumindo a responsabilidade e os riscos por eventuais efeitos in-
desejáveis.

Assim declaro que:
Fui claramente informado de que os medicamentos que passo

a receber podem trazer os seguintes benefícios: melhora dos sintomas
da doença, como dor e rigidez; e melhora da qualidade de vida.

Fui também claramente informado a respeito dos potenciais
efeitos colaterais, contraindicações e riscos:

- medicamentos classificados na gestação como fator de risco
B (estudos em animais não mostraram anormalidades, embora estudos
em mulheres não tenham sido feitos; o medicamento deve ser pres-
crito com cautela): sulfassalazina, adalimumabe, etanercepte e in-
fliximabe;

- medicamentos classificados na gestação como fator de risco
C (estudos em animais mostraram anormalidades nos descendentes,
porém não há estudos em humanos; o risco para o bebê não pode ser
descartado, mas um benefício potencial pode ser maior que os riscos):
metilprednisolona;

- medicamentos classificados na gestação como fator de risco
X (seu uso é contraindicado em gestantes ou em mulheres planejando
engravidar): metotrexato.
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- contraindicados em casos de hipersensibilidade (alergia)
aos fármacos ou aos componentes da fórmula;

- risco de ocorrência dos seguintes efeitos colaterais:
- SULFASSALAZINA: dores de cabeça, reações alérgicas

(dores nas juntas, febre, coceira, erupção cutânea), sensibilidade au-
mentada aos raios solares, dores abdominais, náuseas, vômitos, perda
de apetite, diarréia. Mais raramente podem ocorrer diminuição do
número dos glóbulos brancos no sangue, parada na produção de
sangue pela medula óssea (anemia aplásica), anemia por destruição
aumentada dos glóbulos vermelhos do sangue (anemia hemolítica),
diminuição no número de plaquetas no sangue (aumenta os riscos de
sangramento), piora nos sintomas da retocolite ulcerativa, problemas
no figado, falta de ar associada a tosse e febre (pneumonite in-
tersticial), dor nas juntas, dificuldade para engolir, cansaço associado
à formação de bolhas e com perda de regiões da pele e de mucosas
(síndrome de Stevens-Johnson e necrólise epidérmica tóxica) e de-
senvolvimento de sintomas semelhantes aos do lúpus eritematoso
sistêmico (ou seja, bolhas na pele, dor no peito, mal-estar, erupções
cutâneas, falta de ar e coceira);

- METOTREXATO: pode causar problemas gastrointestinais
com ou sem sangramento, diminuição no número de glóbulos brancos
no sangue, diminuição no número de plaquetas, aumento da sen-
sibilidade da pele aos raios ultravioleta, feridas na boca, inflamação
nas gengivas, inflamação na garganta, espinhas, perda do apetite,
náusea, palidez, coceira e vômitos. Mais raramente e dependendo da
dose utilizada podem ocorrer cansaço associado à formação de bolhas
e com perda de regiões da pele e de mucosas (Síndrome de Stevens-
Johnson e necrólise epidérmica tóxica) e problemas graves de pele.
Também pode facilitar o estabelecimento ou agravar infecções;

- METIPREDNISOLONA: retenção de líquidos, aumento da
pressão arterial, problemas no coração, fraqueza nos músculos, pro-
blema nos ossos (osteoporose), problemas de estômago (úlceras),
inflamação do pâncreas (pancreatite), dificuldade de cicatrização de
feridas, pele fina e frágil, irregularidades na menstruação, e ma-
nifestação de diabetes melito.

- ADALIMUMABE, ETANERCEPTE E INFLIXIMABE:
pode ocasionar reações no local da aplicação como dor e coceiras, dor
de cabeça, tosse, náuseas, vômitos, febre, cansaço, alteração na pres-
são arterial até reações mais graves que incluem infecções opor-
tunísticas fúngicas e bacterianas como tuberculose, histoplasmose,
aspergilose e nocardiose, podendo, em casos raros, ser fatal

Estou ciente de que este medicamento somente pode ser
utilizado por mim, comprometendo-me a devolvê-lo caso não queira
ou não possa utilizá-lo ou se o tratamento for interrompido. Sei
também que continuarei ser atendido, inclusive em caso de eu desistir
de usar o medicamento.

O meu tratamento constará dos seguintes medicamentos:
( ) Sulfassalazina
( ) Metotrexato
( ) Metilprednisolona
( ) Adalimumabe
( ) Etanercepte
( ) Infliximabe
Autorizo o Ministério da Saúde e as Secretarias de Saúde a

fazerem uso de informações relativas ao meu tratamento, desde que
assegurado o anonimato. ( ) Sim ( ) Não

Local: Data:
Nome do paciente:
Cartão Nacional de Saúde:
Nome do responsável legal:
Documento de identificação do responsável legal:
Assinatura do paciente ou do responsável legal
Médico Responsável: CRM: UF:
Assinatura e carimbo do médico
Data:

Observação: Este Termo é obrigatório ao se solicitar o fornecimento
de medicamento do Componente Especializado da Assistência Far-
macêutica e deverá ser preenchido em duas vias, ficando uma ar-
quivada na farmácia e a outra entregue ao usuário ou ao seu res-
ponsável legal.

ANEXO

PORTARIA Nº xx, de xx de xxxxxxxxx de 20xx.
O Secretário de Atenção à Saúde, no uso das atribuições,
Considerando a necessidade de se estabelecerem parâmetros

sobre a Doença Pulmonar Obstrutiva Crônica no Brasil e de diretrizes
nacionais para diagnóstico, tratamento e acompanhamento dos in-
divíduos com esta doença;

Considerando que os Protocolos Clínicos e Diretrizes Te-
rapêuticas (PCDT) são resultado de consenso técnico-científico e são
formulados dentro de rigorosos parâmetros de qualidade e precisão de
indicação e posologia;

Considerando as sugestões dadas à Consulta Pública
SAS/MS nº 4, de 16 de maio de 2012; e

Considerando a avaliação do Departamento de Assistência
Farmacêutica - DAF/SCTIE e do Departamento de Atenção Espe-
cializada - DAE/SAS, resolve:

Art. 1º Fica aprovada, na forma do Anexo desta Portaria, o
PROTOCOLO CLÍNICO E DIRETRIZES TERAPÊUTICAS-DOEN-
ÇA PULMONAR OBSTRUTIVA CRÔNICA.

§ 1º - O Protocolo objeto deste Artigo, que contém o con-
ceito geral da doença pulmonar obstrutiva crônica, critérios de diag-
nóstico, critérios de inclusão e de exclusão, tratamento e mecanismos
de regulação, controle e avaliação, é de caráter nacional e deve ser
utilizado pelas Secretarias de Saúde dos Estados e dos Municípios na
regulação do acesso assistencial, autorização, registro e ressarcimento
dos procedimentos correspondentes.

§ 2º - É obrigatória a observância desse Protocolo para fins
de dispensação de medicamento nele previsto.

§ 3º - É obrigatória a cientificação ao paciente, ou ao seu
responsável legal, dos potenciais riscos e efeitos colaterais relacio-
nados ao uso de medicamento preconizado para o tratamento da
doença pulmonar obstrutiva crônica, o que deverá ser formalizado por
meio da assinatura do respectivo Termo de Esclarecimento e Res-
ponsabilidade, conforme o modelo integrante do Protocolo.

§ 4º - Os gestores estaduais e municipais do SUS, conforme
a sua competência e pactuações, deverão estruturar a rede assistencial,
definir os serviços referenciais e estabelecer os fluxos para o aten-
dimento dos indivíduos com a doença em todas as etapas descritas no
Anexo desta Portaria.

Art. 2º - Esta Portaria entra em vigor na data de sua pu-
blicação.

HELVÉCIO MIRANDA MAGALHÃES JÚNIOR

ANEXO

PROTOCOLO CLÍNICO E DIRETRIZES TERAPÊUTICAS
DOENÇA PULMONAR OBSTRUTIVA CRÔNICA
1.METODOLOGIA DE BUSCA DA LITERATURA
As buscas foram realizadas em 03/08/2011 nas seguintes

bases de dados:
Pubmed/Medline:foram utilizados os seguintes termos: "Pul-

monary Disease, Chronic Obstructive/drug therapy"[Majr] OR "Pul-
monary Disease, Chronic Obstructive/rehabilitation"[Majr] OR "Pul-
monary Disease, Chronic Obstructive/therapy"[Majr]), sendo forne-
cidos os seguintes limites: "Humans, Meta-Analysis, Randomized
Controlled Trial, English, Spanish, Portuguese, Core clinical jour-
nals". Esta busca resultou em 195 artigos.

Cochrane Library: foram utilizados os seguintes termos: "ch-
ronic obstructive pulmonar disease and treatment". Foram identifi-
cadas 259 revisões sistemáticas completas, sendo 39 meta-análises da
Cochrane Library.

Embase: foram utilizados os seguintes termos: 'chronic obs-
tructive lung disease'/exp AND ('drug therapy'/exp OR 'therapy'/exp)
AND [meta analysis]/lim AND [humans]/lim AND [embase]/lim. Es-
ta busca resultou em 302 estudos.

Também foram revisadas diretrizes terapêuticas da Sociedade
Brasileira de Pneumologia e Tisiologia a respeito do tema. As re-
ferências de estudos e diretrizes incluídas foram analisadas com vistas
a identificar aspectos diagnósticos e outros estudos relevantes. Dados
epidemiológicos foram buscados na base DATASUS e em estudos de
prevalência nacionais ou latino-americanos.

Foram excluídos estudos de baixa qualidade metodológica,
com tempo de seguimento inferior a 12 semanas, com desfechos
primários substitutos (não primordiais), que avaliavam tratamentos
experimentais ou não aprovados no Brasil, referentes a tratamento
intra-hospitalar apenas, com população de estudo diferente ou mista
(outros diagnósticos além de DPOC), ou com resultados inconclu-
sivos ou insuficientes para resultar em recomendação.

2. INTRODUÇÃO
A doença pulmonar obstrutiva crônica (DPOC) se caracteriza

por sinais e sintomas respiratórios associados a obstrução crônica das
vias aéreas inferiores, geralmente em decorrência de exposição ina-
latória prolongada a material particulado ou gases irritantes. O ta-
bagismo é a principal causa. O substrato fisiopatológico da DPOC
envolve a bronquite crônica e o enfisema pulmonar, os quais ge-
ralmente ocorrem de forma simultânea, com variáveis graus de com-
prometimento relativo num mesmo indivíduo. Os principais sinais e
sintomas são tosse, falta de ar, chiado no peito e expectoração crô-
nicos. A DPOC está associada um quadro inflamatório sistêmico, com
manifestações como perda de peso e redução da massa muscular nas
fases mais avançadas.(1)

Entre 5% e 10% da população adulta nos países industria-
lizados sofre de DPOC. No Brasil, estudo de base populacional com
avaliação espirométrica de indivíduos com mais de 40 anos mostrou
uma prevalência total de distúrbio ventilatório obstrutivo de 15,8% na
região metropolitana de São Paulo, sendo 18% entre os homens e
14% entre as mulheres.(2) A maioria dos casos não tinha diagnóstico
prévio.

Segundo a Organização Mundial da Saúde (OMS), a DPOC
é a quarta principal causa de morte, depois do infarto do miocárdio,
câncer e doença cerebrovascular. Entre as principais causas de morte,
é a única que está aumentando, prevendo-se que se torne a terceira
em 2020, devido ao aumento do tabagismo nos países em desen-
volvimento, juntamente ao envelhecimento da população.(3,4) Nos
últimos dez anos, a DPOC foi a quinta maior causa de internação no
Sistema Único de Saúde (SUS) em maiores de 40 anos, com cerca de
200.000 hospitalizações e gasto anual aproximado de 72 milhões de
reais.(5)

3.CLASSIFICAÇÃO ESTATÍSTICA INTERNACIONAL
DE DOENÇAS E PROBLEMAS RELACIONADOS À SAÚDE
(CID-10)

- J44.0 Doença pulmonar obstrutiva crônica com infecção
respiratória aguda do trato respiratório inferior

- J44.1 Doença pulmonar obstrutiva crônica com exacer-
bação aguda não especificada

- J44.8 Outras formas especificadas de doença pulmonar
obstrutiva crônica

4.DIAGNÓSTICO
O diagnóstico de DPOC é feito diante de sinais e sintomas

respiratórios crônicos, na presença de fatores de risco para a doença,
associados a distúrbio ventilatório irreversível de tipo obstrutivo na
espirometria [relação volume expiratório forçado em 1 segundo
(VEF1)/capacidade vital forçada (CVF) inferior de 0,70 após teste
com broncodilatador (BD), em situação clínica estável.(1)

Com vistas à identificação precoce, está indicada a reali-
zação de espirometria com teste BD em pacientes fumantes ou ex-
fumantes, com mais de 40 anos, que apresentem sintomas respi-
ratórios crônicos.(6) O aconselhamento antitabagismo deve ser rea-
lizado em todos os casos de tabagismo ativo, independentemente do
resultado da espirometria.(7)

Quadro 1 - Elementos para o diagnóstico de DPOC (1,8)

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS FUNÇÃO PULMONAR
Sintomas respirató-
rios crônico (qual-

quer um).

Fatores de Risco Distúrbio ventilatório
obstrutivo

To s s e
Expectoração

Chiado no peito
Dispneia

Idade acima dos 40 anos
Tabagismo ou inalação de

gases

Espirometria
VEF1/CVF inferior a

0,70 pós- BD

irritantes ou de material par-
ticulado em ambiente ocupa-

cional
ou domiciliar (ex. fogões a

lenha)

Fatores
individuais:

Deficiência de alfa-1-antitrip-
sina

4.1.AVALIAÇÃO DIAGNÓSTICA COMPLEMENTAR
Radiograma de tórax em projeção póstero-anterior e perfil:

útil para avaliar sinais radiológicos de bronquite crônica ou enfisema,
sinais de insuficiência cardíaca, nódulos pulmonares, sequela de tu-
berculose, entre outros. Achados como espessamento brônquico, ou
mesmo de bolhas de enfisema, não associados a limitação ventilatória
e sintomas, não são suficientes para o diagnóstico de DPOC. Solicitar
na primeira consulta caso não tenha sido realizado dentro dos últimos
12 meses.(9)

Hemograma: avaliar anemia (indicativa de deficiência nu-
tricional, perda sanguínea ou doença crônica) ou policitemia, indi-
cativa de hipoxemia crônica. Anemia pode ser fator agravante de
dispneia e baixa tolerância ao exercício. Policitemia em pacientes
com saturação periférica de oxigênio (SpO2) na vigília acima de 90%
é um sinal sugestivo de hipoxemia durante o sono. Solicitar na pri-
meira consulta caso não tenha sido realizado nos últimos 4 a 6
meses.(1)

Oximetria em repouso: avaliação da oxigenação arterial por
oxímetro de pulso deve ser feita na primeira consulta. Se SpO2 igual
ou inferior a 90%, indica-se gasometria arterial para avaliar gravidade
e indicação de oxigenoterapia. Reavaliar conforme estadiamento e
intercorrências.(1)

Eletrocardiograma (ECG) em repouso e ecocardiograma: in-
dicados nos casos em que há suspeita de hipertensão pulmonar e cor
pulmonale (obstrução moderada a grave ao fluxo aéreo, hipoxemia
crônica e sinais clínicos de disfunção ventricular direita). Também
para avaliar cardiopatias primárias conforme suspeita clínica.(9)

Dosagem de alfa-1 antitripsina: a dosagem do nível sérico
está indicada nos casos de enfisema pulmonar de início precoce
(idade inferior a 45 anos), especialmente em não fumantes; enfisema
com predominância em bases pulmonares, ou associado a doença
hepática inexplicada ou com história familiar positiva para a de-
ficiência. Deficiência da atividade de alfa1-antitripsina (AAT) é de-
finida por nível sérico abaixo de 11 micromol/L (=50-80 mg/dL),
geralmente em combinação com genótipo grave de AAT para os
alelos deficientes mais comuns, ou seja, s e z (genes relacionados a
AAT). A genotipagem é geralmente realizada em uma amostra de
sangue usando a tecnologia de reação em cadeia da polimerase (PCR)
ou análise da curva de fusão.(1,9-11)

Na avaliação complementar diagnóstica inicial também se
recomenda identificar comorbidades, avaliar o estado nutricional, ve-
rificar sintomas psiquiátricos (especialmente depressão) e estabelecer
o perfil de risco cardiovascular, frequentemente elevado nesses pa-
cientes. Doença periodontal deve ser identificada e tratada.(1,12)

CONSULTA PÚBLICA No- 4, DE 16 DE MAIO DE 2012

O Secretário de Atenção à Saúde torna pública, nos termos
do art. 34, inciso II, c/c art. 59 do Decreto nº 4.176, de 28 de março
de 2002, minuta de Portaria que aprova, na forma do Anexo, o
Protocolo Clínico e Diretrizes Terapêuticas - Doença Pulmonar Obs-
trutiva Crônica.

O texto em apreço encontra-se disponível, também, no se-
guinte endereço eletrônico: www.saude.gov.br/consultapublica. A re-
levância da matéria recomenda a sua ampla divulgação, a fim de que
todos possam contribuir para o seu aperfeiçoamento.

As contribuições deverão estar fundamentadas em estudos
clínicos de fase III realizados no Brasil ou no Exterior e meta-análises
de ensaios clínicos, e ser enviadas, exclusivamente, para o seguinte
endereço eletrônico pcdt@consulta.gov.br, especificando-se o número
da Consulta Pública e o nome do Protocolo no título da mensagem.
Os arquivos dos textos das fontes bibliográficas devem também en-
viados como anexos.

O Departamento de Atenção Especializada, da Secretaria de
Atenção à Saúde, do Ministério da Saúde (DAE/SAS/MS) avaliará as
proposições recebidas, elaborando a versão final consolidada do Pro-
tocolo ora apresentado.

Fica estabelecido o prazo de 30 (trinta) dias, a contar da data
de publicação desta Consulta Pública, para que sejam enviadas con-
tribuições, devidamente fundamentadas, relativas ao citado Protocolo,
para sua posterior aprovação, publicação e entrada em vigor em todo
o território nacional.

HELVÉCIO MIRANDA MAGALHÃES JÚNIOR
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