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SINDROME NEFROTICA PRIMARIA EM ADULTOS —

Portaria SAS/MS n° 1.320, de 25 de novembro de 2013.

1 METODOLOGIA DE BUSCA E AVALIAGAO DA LITERATURA

Foram utilizados como estratégia de busca as expressdes “Primary Nephrotic Syndrome”[MeSH] e
“Drug Therapy’[MeSH], restringindo-se para artigos em humanos. No Pubmed/Medline, foram encontrados
405 artigos € no Embase 729 artigos. Em pesquisa adicional, utilizando-se a mesma estratégia de busca, mas
limitando-se o tipo de artigo “Clinical Trial”, “Meta-Analysis”, “Practice Guideline” e “Randomized Controlled
Trial”, foram encontrados 70 artigos. Desses, foram retirados 19, pois incluiam pacientes com sindrome
nefrotica de causa secundaria. Os 51 artigos restantes foram entao utilizados como referéncias bibliograficas
para a presente revisao.

Todos os artigos foram revisados, e os identificados como sendo de interesse para a elaboracao deste
Protocolo foram incluidos no texto. Também foi consultado o livro UpToDate, verséo 17.3, disponivel no site
www.uptodateonline.com (com acesso em 10/10/2009), bem como livros-texto e artigos néo indexados.

Em 18/10/2013 foi realizada atualizacdo da busca. Na base Medline/Pubmed, utilizando-se os
termos “nephrotic syndrome”’[MeSH] e “Drug Therapy’[MeSH], com os limites: meta-analise, estudo clinico
controlado, ensaio clinico randomizado, revisdo sisteméatica, estudos em humanos e em adultos, Foram
obtidos 5 resultados. Desses, dois foram selecionados para avaliagao e os demais, excluidos.

Na base EMBASE, utilizando-se o termo de busca “nephrotic syndrome” e limitando-se para revisdes
sistematicas, revisbes da Cochrane, meta-analises, estudos clinicos controlados e ensaio clinico randomizado,
em humanos e adultos, foram obtidos 31 resultados; desses, dois haviam sido localizados via Pubmed, 27
foram excluidos, e dois foram selecionados para leitura.

Na biblioteca Cochrane, utilizando-se o termo de busca “nephrotic syndrome”, obtiverem-se 5 resultados;
nenhum foi selecionado.

Foram excluidos estudos com criangas (menores de 19 anos), cuja metodologia ndo correspondia
aos critérios de busca, estudos com menos de 6 meses de duragédo, estudos com desfechos puramente
laboratoriais, estudos que avaliaram terapéuticas nao registradas no Brasil, bem como estudos cujos
resultados foram inconclusivos ou insuficientes para resultar em recomendacéo clinica. Na atualizagao da
busca foi incluido um estudo, sendo um ensaio clinico randomizado.

2 INTRODUGAO

A sindrome nefrética é caracterizada pela presenga de proteindria maciga, edema, hipoproteinemia e
dislipidemia(1). Proteinuria macica € definida como uma excregao urinaria acima de 3,5 g de proteina por 1,73
m? de superficie corporal em 24 horas ou acima de 50 mg/kg de peso em 24 horas.

A sindrome nefrética acomete tanto adultos quanto criangas, sendo causada por doengas primariamente
renais (sindrome nefrética idiopatica ou primaria) ou por diversas outras doengas (sindrome nefrética secundaria).
A sindrome nefrética primaria ou idiopatica € a mais frequente tanto em adultos quanto em criangas. Em adultos,
apenas 20%-25% dos casos séo de sindrome nefrética secundaria (diabetes melito, lUpus eritematoso sistémico,
amiloidose, infecgdes bacterianas e virais, neoplasias, medicamentos, entre outros)(2,3).

As doengas renais que causam sindrome nefrética primaria sdo glomeruloesclerose segmentar e
focal (GESF), glomerulonefrite membranosa idiopatica (GNMI), alteragdes glomerulares minimas (AGM),
glomerulonefrite membranoproliferativa (GNMP) e mais raramente glomerulonefrite por IgA (GNIgA).

Segundo dados internacionais, os principais tipos histolégicos de glomerulonefrite que se manifestam
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por sindrome nefrética primaria em adultos sdo GESF (35%) e GNMI (33%)(4). Atualmente, a GESF mostra uma
incidéncia crescente e suplantou a da GNMI conforme relatado em algumas séries de casos.

Dados de um ambulatério de referéncia de um hospital terciario no sul do Brasil mostraram que, no periodo
de 1990 a 2007, foram diagnosticados 309 casos de sindrome nefrética em pacientes com mais de 14 anos de
idade, dos quais 219 (71%) tinham sindrome nefrética primaria, cuja distribuicdo dos tipos histolégicos foi: GESF
(45,6%), GNMI (28,3%), AGM (11,9%), GNMP (11,9%) e GNIgA (2,3%)(5).

Nas fases iniciais da sindrome nefrética, as principais complicagdes sao infecgdes, trombose venosa ou
arterial e insuficiéncia renal aguda. Pacientes que ndo respondem ou néo utilizam os protocolos de tratamento
especificos da glomerulonefrite podem permanecer durante meses ou anos em “estado nefrético” sob risco de
desenvolver tais complicagdes. Adicionalmente, outras complicagdes podem ocorrer, como hiperlipidemia,
desnutrigao, insuficiéncia renal crénica pela méa evolugao da glomerulonefrite, alteragao de varias fungdes enddcrinas
e disturbios hidroeletroliticos, entre outras(6,7).

As principais infec¢des bacterianas que acometem pacientes nefréticos sao peritonite espontanea, infecgdes
cutaneas e pneumonia(1,2). Complica¢gdes tromboembadlicas, principalmente trombose venosa, séo vistas em até
40% dos pacientes adultos(7). As mais frequentes sdo trombose de veia renal (29%), tromboembolia pulmonar
(17%-28%) e trombose venosa profunda de membros inferiores (11%), podendo ocorrer ainda em outros leitos
vasculares. A trombose arterial também se verifica em adultos, sendo o acidente vascular cerebral isquémico uma
complicagéo com elevada morbimortalidade(8).

Em adultos, a presenca de sindrome nefrética aumenta o risco de doenga arterial coronariana em quatro
vezes em relagdo a controles pareados para idade e sexo(9).

Insuficiéncia renal nos pacientes com sindrome nefrética pode ocorrer de forma aguda ou em fungao
da evolugao progressiva da doenga renal intrinseca. Entre as possiveis causas de insuficiéncia renal aguda
encontram-se hipovolemia, que pode ser devida ao uso de diuréticos, emprego de medicamentos nefrotdxicos e,
mais raramente, trombose de veias renais(10).

A evolucao para insuficiéncia renal cronica (IRC) depende do tipo histolégico da doencga primaria renal e
da resposta ao tratamento. Em torno de 50% dos pacientes com GESF ou GNMP evoluem para IRC em 10 anos,
havendo ainda a possibilidade de recorréncia nos pacientes submetidos a transplante renal(11,12). Nos casos
de GNMI, observa-se remissédo espontédnea em 20%-30% dos casos e outros 20%-40% evoluem para IRC em
5 a 10 anos. O tipo AGM raramente evolui para IRC progressiva(11, 12). Entretanto, independentemente do tipo
histolégico, pacientes com proteinuria nefrotica (acima de 3,5 g/dia) tém risco 35% maior de evoluir para IRC em
2 anos quando comparados a pacientes com proteindria ndo nefrética (abaixo de 2,0 g/dia), nos quais o risco é
de apenas 4%. A leséo estrutural do rim € atribuida a passagem das proteinas pelo mesangio glomerular e pelo
intersticio renal que, associado a alteragdes da hemodinamica glomerular, a secregao de citocinas e a fatores de
crescimento, resulta em glomeruloesclerose, fibrose intersticial e atrofia tubular progressivas(13).

Aidentificagao dos fatores etioldgicos e da doenga em seu estagio inicial e o encaminhamento agil e adequado
para o atendimento especializado ddo a Atengao Basica um carater essencial para um melhor resultado terapéutico
e prognéstico dos casos.

3 CLASSIFICAGAO ESTATISTICA INTERNACIONAL DE DOENGAS E PROBLEMAS RELACIONADOS A
SAUDE (CID-10)
* NO04.0 Sindrome nefrotica - anormalidade glomerular minor
* NO4.1 Sindrome nefrotica - lesbes glomerulares focais e segmentares
* NO4.2 Sindrome nefrotica - glomerulonefrite membranosa difusa
* NO04.3 Sindrome nefrotica - glomerulonefrite proliferativa mesangial difusa
* NO04.4 Sindrome nefrética - glomerulonefrite proliferativa endocapilar difusa
* NO04.5 Sindrome nefrética - glomerulonefrite mesangiocapilar difusa
* NO4.6 Sindrome nefrotica - doenga de depdsito denso
* NO4.7 Sindrome nefrotica - glomerulonefrite difusa em crescente
* NO04.8 Sindrome nefrética — outras



Sindrome nefrdtica primdria em adultos

4 DIAGNOSTICO

O diagnéstico de sindrome nefrética € feito por critérios clinicos, laboratoriais e por exame
histopatolégico de material de bidpsia renal. Em adultos, uma analise clinica e laboratorial criteriosa
permite diagnosticar até 25% dos casos como sindrome nefrética secundaria(1,2,6).

4.1 DIAGNOSTICO CLiNICO

O achado clinico mais caracteristico € edema, que se apresenta inicialmente de forma insidiosa,
evoluindo posteriormente para edema generalizado. Na fase inicial, algumas manifestagdes clinicas
decorrem de complicagdes comuns, como perda aguda da funcgéo renal, fenédmenos tromboembdlicos
e infecgdes(6).

Na avaliagao inicial, a histéria e o exame clinico bem elaborados permitem levantar suspeitas
de potenciais causas secundarias, como diabetes, lupus, infec¢des virais ou bacterianas, uso de
medicamentos, neoplasias, etc.

4.2 DIAGNOSTICO LABORATORIAL

»  Proteindria nefrética: excregao urinaria acima de 3,5 g de proteina por 1,73 m? de superficie
corporal em 24 horas ou acima de 50 mg/kg de peso em 24 horas. A relagdo proteina/
creatinina em amostra aleatéria de urina igual ou acima de 3 tem sensibilidade em torno de
90%, em qualquer nivel de fungao renal, para o diagndstico de “proteinuria nefrética”(14-17).

*  Hipoproteinemia: albumina sérica abaixo de 3 g/dL.

» Dislipidemia: elevagcado dos niveis de colesterol total ou do colesterol de baixa densidade
(LDL) ou de trigliceridios, presente na grande maioria dos pacientes nefréticos.

« Diagndstico histopatoldgico: em todos os casos de sindrome nefrética primaria e na maioria
dos casos de sindrome nefrética secundaria, a pungéo bidpsia renal percutdnea deve ser
feita, pois o exame histopatolégico define, além da etiologia, o planejamento terapéutico e o
prognostico.

4.3 DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

Outros exames sao necessarios para excluir condi¢gdes ou doengas sistémicas subjacentes,
como diabetes melito, hepatites virais, soropositividade para HIV, sifilis e colagenoses, como IUpus
eritematoso sistémico, crioglobulinemia e vasculites sistémicas ANCA positivas (granulomatose de
Wegener, poliarterite microscépica). Como o diagnostico definitivo da glomerulopatia é estabelecido
pelo exame histopatolégico de material obtido por bidpsia renal, é necesséaria a realizacdo de
hemograma, de provas de coagulacédo e de exame de imagem renal pré-biépsia. O exame comum de
urina é fundamental para estabelecer a atividade da doenga. Seguem-se os exames que contemplam o
diagndstico daquelas condigbes ou doengas: hemograma, plaquetas, creatinina sérica, glicemia, exame
comum de urina, tempo de protrombina, tempo de tromboplastina parcial, anti-HIV, HBsAg, anti-HCV,
VDRL, fator antinuclear, anti-DNAds, complemento (C3, C4), crioglobulinas, anticorpo anticitoplasma
de neutrdfilo (ANCAc e ANCApD) e ultrassonografia renal.

5 CRITERIOS DE INCLUSAO

Para uso de prednisona (18-25)

Seréo incluidos neste Protocolo os pacientes que apresentarem os dois seguintes critérios:

* sindrome nefrética definida pela presenca de edema, dislipidemia e excregdo urinaria acima
de 3,5 g de proteina por 1,73 m? de superficie corporal em 24 horas ou acima de 50 mg/kg
de peso em 24 horas ou indice proteina/creatinina (IPC) em amostra aleatéria de urina acima
de 3; e

» diagnéstico histopatoldgico (de material de bidpsia renal) de glomeruloesclerose segmentar
e focal (GESF), glomerulonefrite membranosa idiopatica (GNMI), alteragdes glomerulares
minimas ou lesées minimas (AGM), glomerulonefrite membranoproliferativa (GNMP) ou
glomerulonefrite por IgA (GNIgA).
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Para o uso de ciclofosfamida e de ciclosporina serao necessarios apresentar, também, um dos seguintes
critérios abaixo:

Para uso de ciclofosfamida(18-25):

« diagndstico histopatolégico (de material de bidpsia renal) de glomeruloesclerose segmentar e focal
(GESF) ou alteragdes glomerulares minimas (AGM) com pelo menos um dos seguintes: ocorréncia de
recidivas frequentes, dependéncia do uso de corticosteroides, resisténcia ou intolerancia ao tratamento
inicial com prednisona conforme Tabela 1.

» diagndstico histopatoldgico (de material de bidpsia renal) de glomerulonefrite membranosa idiopatica
(GNMI) em pacientes com médio ou alto risco de progressao para insuficiéncia renal, isto &, proteinuria
de 24 horas igual ou acima de 4 e 8 g respectivamente(23);

« diagndstico histopatolégico (de material de bidpsia renal) de glomerulonefrite membranoproliferativa
(GNMP) e uma forma rapidamente progressiva da glomerulonefrite (declinio de mais de 50% da taxa
de filtragdo glomerular, ao longo de dias ou semanas, geralmente em associagdo a manifestagbes de
sindrome nefritica aguda)(25); ou

+ diagndstico histopatologico (de material de bidpsia renal) de nefropatia por IgA e uma forma rapidamente
progressiva da glomerulonefrite (conforme acima).(25)

Para uso de ciclosporina (21, 23-26):

» diagndstico histopatoldgico (de material de bidpsia renal) de glomeruloesclerose segmentar e focal
(GESF) ou alteragbes glomerulares minimas (AGM) com dependéncia ou resisténcia, ou efeitos
colaterais como uso de corticosteroides, ou com recidivas frequentes (ver Tabela 1.);

« diagndstico histopatoldgico (de material de bidpsia renal) de glomerulonefrite membranosa idiopatica
(GNMI) em pacientes com médio ou alto risco de progressao para insuficiéncia renal, isto €, proteinuria
de 24 horas igual ou acima de 4 e 8 g respectivamente (23, 25-28); ou

» diagndstico histopatolégico (de material de bidpsia renal) de glomerulonefrite membranoproliferativa
(GNMP) e resisténcia ao tratamento com prednisona (25);

6 CRITERIOS DE EXCLUSAO

Seréao excluidos deste protocolo de tratamento os pacientes que apresentarem uma das condigdes abaixo.
Para uso de prednisona e metilprednisolona:

* Hipersensibilidade ou contraindicagdes a prednisona; ou

* Impossibilidade de adesao e de acompanhamento continuo.

Para uso de ciclosporina:

. Neoplasia maligna em atividade;

. Hipertensao arterial ndo controlada;

. Taxa de filtragado glomerular abaixo de 40 ml/min /1,73 m? de superficie corporal;
. Hipersensibilidade ou contraindicag¢des a ciclosporina; ou

. Impossibilidade de adesado e de acompanhamento continuo.

Para uso de ciclofosfamida:

. Gestacgao;

. Qualquer uma das evidéncias de disfungdo da medula éssea: a) contagem de leucécitos abaixo de
3.000/mm3; b) neutrdéfilos abaixo de 1.500/mm?; ou c) plaquetas abaixo de 100.000/mm?;

. Hipersensibilidade ou contraindicagbes aos medicamentos; ou

. Impossibilidade de ades&o e de acompanhamento continuo.

7 CASOS ESPECIAIS

Os casos especiais compreendem situagdes a respeito da doencga ou do tratamento em que a relagado
risco/beneficio deve ser cuidadosamente avaliada pelo médico prescritor, nas quais um comité de médicos
especialistas em nefrologia, nomeado pelo gestor estadual, podera ou n&do ser consultado para deciséo final
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(por exemplo: idosos, gestantes, pacientes muito imunossuprimidos, pacientes com infecgdes virais,
pacientes com neoplasia maligna em atividade, pacientes com rim Unico, coagulopatias ou outras
contraindicagbes relativas a procedimentos diagndsticos como a bidpsia renal).

8 TRATAMENTO

O tratamento da sindrome nefrética consiste de medidas gerais e de medidas especificas,
selecionadas de acordo com o tipo de doenga primaria renal. As medidas gerais incluem restricao
de sal, uso judicioso de diuréticos para tratamento do edema, de inibidores da enzima conversora
da angiotensina para redugéo da proteinuria, de estatinas para tratamento da dislipidemia conforme
protocolo especifico do Ministério da Saude e anticoagulagéo no caso de fendmenos tromboembdlicos(2
6,7).

O tratamento da doenca primaria renal sera definido a partir do resultado da bidpsia renal e
fundamenta-se no emprego de corticosteroide e outros medicamentos imunossupressores. Os critérios
de avaliagéo da resposta ao tratamento estdo apresentados na Tabela 1.

Tabela 1 - Resposta ao Tratamento da Sindrome Nefrética em Pacientes Adultos

Tipo de Resposta Critérios Clinicos e Laboratoriais

Desaparecimento do edema, normalizagdo da albumina sérica e dos
1. Total ou completa lipidios séricos, proteinuria de 24 horas abaixo de 0,3 g/1,73 m2 SC ou IPC
abaixo de 0,3 em amostra aleatdria.

Desaparecimento do edema, normalizagao da albumina e dos lipidios,
2. Parcial proteinuria de 24 horas entre 0,3-3,5 g/1,73 m? SC ou IPC em amostra
aleatéria.entre 0,3-3 (ou reducéo de 50% do valor basal).

Persisténcia do edema, hipoalbuminemia, dislipidemia e proteinuria de 24
3. Resisténcia horas igual ou acima de 3,5 g/1,73m? SC ou IPC em amostra aleatéria igual ou
acima de 3 por mais de 6 meses de tratamento com corticosteroide.

Apés resposta parcial ou total, aparecimento de novo surto nefrético

4. Recidiva (frequente: 2 recidivas em 6 meses ou 4 recidivas em 12 meses).

Duas ou mais recidivas durante o periodo de redugéo da dose do

5. Dependéncia ao . . . .
corticosteroide, ou duas recidivas consecutivas, ocorrendo em 2 semanas

corticosteroide

do término da corticoterapia.

SC = superficie corporal
IPC = indice proteinuria/creatininiria em amostra de urina

O tratamento é definido conforme o diagndstico histopatoldgico.

Glomeruloesclerose segmentar e focal (GESF)

A opgéo terapéutica inicial € prednisona, com indices de resposta (remissédo parcial ou total
da proteinuria) de 40%-50% em estudos de séries de casos, sendo que a falha na resposta esta
associada a maior risco de evolugdo para insuficiéncia renal cronica(19,20). Em caso de recidiva,
pode-se empregar novo curso de corticosteroide. Nos casos de recidivas frequentes, resisténcia ao
tratamento com corticosteroide, dependéncia do corticosteroide ou efeitos colaterais que limitem seu
uso, estdo indicadas ciclosporina ou ciclofosfamida; nesses casos recomenda-se a reducdo de dose
do corticosteroide para no maximo 15 mg/dia. Ensaio clinico randomizado que comparou a associagao
ciclosporina e prednisona contra placebo e prednisona, houve aumento significativo na taxa de remissao
(12% de remissao completa e 57% de remissao parcial comparados a 4% de remissao parcial no grupo
placebo), além da prevencgao do declinio da fungao renal(21). No entanto, a taxa de recidiva apés a
suspensao do tratamento foi elevada, em torno de 60%, dado que também foi verificado em outros
estudos (19,25). Em relagdo ao tratamento da GESF, o indice de remissdo da proteinuria elevou-se
significativamente apds o prolongamento do uso da prednisona de 8-12 para no minimo 16 semanas,
pois pacientes adultos em geral respondem mais tardiamente do que criangas. (25,29).
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Glomerulonefrite membranosa idiopatica (GNMI)

A variabilidade da histéria natural da glomerulonefrite membranosa idiopatica e os resultados de
diferentes ensaios clinicos tornam seu tratamento um tema controverso. Em ensaios clinicos randomizados,
nao houve evidéncia de beneficio do uso isolado de prednisona em relagdo a remissao ou redugao do risco de
desenvolvimento de insuficiéncia renal, mesmo quando avaliados conjuntamente em meta-analise(30-33).

O tratamento com clorambucil e prednisona em meses alternados, durante 6 meses, foi avaliado em
ensaio clinico randomizado que demonstrou maior taxa de remissdo e de preservagao da funcao renal em
relagéo ao grupo controle, com um seguimento médio de 31 meses(34). No seguimento posterior, ao longo de 10
anos, a probabilidade de remisséo parcial ou completa foi de 83% no grupo tratado e de 38% no grupo controle,
e a probabilidade de sobrevida sem dialise foi de 92% no grupo tratado e de 62% no grupo controle(35). Em outro
estudo, o tratamento com clorambucil e prednisona foi superior ao com prednisona isolada quanto a indugéo de
remissao; no entanto, apds 4 anos, nao houve diferenga significativa entre os grupos(36,37). Os mesmos autores
compararam posteriormente o uso de clorambucil ou ciclofosfamida em associacdo com prednisona(22). Nao
foi encontrada diferencga significativa em relagdo a taxa de remissédo ou ao nivel de fungéo renal, mas houve
menor incidéncia de efeitos adversos com ciclofosfamida (4,5%) em relacdo a clorambucil (12%), o que torna
ciclofosfamida o citotdoxico mais indicado atualmente quando corticosteroide alternado com um medicamento
citotoxico por 6 meses € prescrito, conduta adotada por este PCDT para os casos de médio ou alto risco de
progressao para insuficiéncia renal. Outros estudos, porém, ndo mostraram beneficios com a utilizagao de
farmacos de acao citotdxica(37,38).

Em duas meta-analises, a utilizagéo de ciclofosfamida foi associada a maior taxa de remissdo, mas nao foi
observada diferenca significativa em relagéo a preservagao da fungéo renal(33-39). Ensaio clinico randomizado
comparou o inicio precoce de imunossupressao (ciclofosfamida por 12 meses e corticosteroides) ao inicio apos
sinais de deterioracdo da fungédo renal em pacientes de alto risco para insuficiéncia renal cronica terminal.
Observou-se redugao da duragdo da fase nefrética, mas ndo houve beneficio sobre a preservagédo da fungao
renal, de forma que a decisado sobre o inicio precoce deve ser individualizada.(40)

O uso da ciclosporina em pacientes com glomerulonefrite membranosa sem resposta a terapia com
corticosteroide foi avaliado em ensaio clinico randomizado(27). O grupo que recebeu ciclosporina e prednisona
apresentou maior taxa de remissao em relagdo ao grupo prednisona e placebo, sem diferenga em relagao a
fungéo renal.

Revisédo recente sobre o tema(26) concluiu que os tratamentos da nefropatia membranosa idiopatica
apresentam problemas como: a) nao serem efetivos em todos os pacientes; b) resultarem mais em remissao
parcial do que total da proteindria; c) apresentarem uma proporcéo significativa de efeitos adversos; e d)
mostrarem uma ocorréncia significativa de recidivas apos a interrupgéo do tratamento. Entretanto, a taxa de
remissao parcial ou completa da sindrome nefrética por glomerulonefrite membranosa atingiu até 83% em estudo
de série de casos(35).

Alteragcdes glomerulares minimas ou lesées minimas (AGM)

Ha poucos estudos sobre o tratamento das alteragbes glomerulares minimas em adultos. A selegao dos
farmacos e a base cientifica para sua indicagédo no adulto tém como referéncia os estudos realizados em criancas
que apresentam sindrome nefrética idiopatica (mais de 90%), a maioria por lesées minimas. Segue-se entao
a mesma linha de tratamento adotada em nefrologia pediatrica(18). A opg¢éo inicial é prednisona, mas, para
pacientes adultos, o critério de corticorresisténcia so6 fica estabelecido apds 16 semanas de tratamento em doses
plenas(25).

As ciclofosfamida e ciclosporina estdo indicadas para os casos de recidivas frequentes, resisténcia,
dependéncia ou efeitos colaterais com o tratamento com prednisona em dose maxima de até 15 mg/dia(41,2). O
uso desses imunossupressores na corticorresisténcia ou corticodependéncia tem baixo nivel de evidéncia a seu
favor, mas pode ser justificado diante da tendéncia de progresséao para insuficiéncia renal crénica na auséncia de
controle da sindrome nefrotica(25,42,43).
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Glomerulonefrite membranoproliferativa (GNMP)

Os estudos sobre tratamento da GNMP primaria sdo por demais heterogéneos e envolvem
pequeno numero de pacientes. Aincidéncia da doenca € menor do que a dos demais tipos apresentados
anteriormente. Os estudos divergem em relacdo aos tipos de GNMP incluidos, a idade dos pacientes,
as definicdes de resposta ao tratamento, duragéo do tratamento e ao tempo de seguimento(25).

O tratamento inicial da glomerulonefrite membranoproliferativa idiopatica em adultos envolve o
uso de prednisona ou da associa¢do de acido acetilsalicilico (AAS) e dipiridamol. Inexistem estudos
controlados sobre o uso da prednisona em adultos. Sua utilizacdo esta baseada em estudos em
criangas, nos quais foi demonstrada melhora da proteindria e da fungéo renal(44,45).

Aassociagao de AAS e dipiridamol foi avaliada em ensaio clinico randomizado contra placebo que
evidenciou melhora da proteinuria e preservacéo da fungéo renal ao longo de 1 ano de tratamento(46).
Em outro estudo, com 3 anos de seguimento, houve melhora da proteinuria sem evidéncia de beneficio
quanto a funcao renal(47). Entretanto, a avaliagdo conjunta dos estudos ndo mostra um beneficio
consistente em relagéo a preservagao da fungao renal (48), embora possa haver redugdo do grau
de proteinudria. Assim, ndo é recomendado o uso de AAS e dipiridamol como terapia alternativa ao
corticosterdide na GNMP.

O tratamento com ciclosporina e ciclofosfamida foi relatado em estudos de séries de casos,
com e sem associagdo com prednisona, com melhora da proteinuria e da fungéo renal, mas o nivel
de evidéncia é baixo até o momento, sendo reservado aos casos graves de progressao rapida(49,50).

O conjunto das evidéncias atuais sugere que o impacto do tratamento com prednisona na GNMP
sobre a fungdo renal a longo prazo & pequeno, podendo ocorrer eventos adversos importantes (por
exemplo: infecgdes, leucopenia, maior incidéncia de sangramento com os antiadesivos plaquetarios).
Quando a GNMP tem uma apresentagéo rapidamente progressiva, a ciclofosfamida pode ser utilizada,
em associagado com corticosteroides(6,25).

Nefropatia (glomerulonefrite) por IgA com sindrome nefrética (GNIgA)

A nefropatia por IgA pode ter varias formas de apresentagao, sendo as mais comuns “alteragdes
urindrias assintomaticas” ou “hematuria macroscépica recorrente”. Mais raramente pode se apresentar
como “glomerulonefrite rapidamente progressiva” (“glomerulonefrite crescéntica”), “insuficiéncia renal
aguda” e “sindrome nefrotica”. Nesta ultima, apenas 3%-5% dos casos sdo nefropatia por IgA, sendo mais
comumemcriangas e adolescentes(1,2,5,6). Existem varios protocolos disponiveis para o tratamento(25),
desta nefropatia, mas se aplicam apenas ao tratamento dos pacientes com sindrome nefrética.

Ensaio clinico randomizado mostrou beneficio do uso prolongado de corticosteroide em
pacientes com sindrome nefrética por GNIgA e alteragdes histolégicas leves ao exame histopatoldgico
do material de biopsia(51, 52). Nesta situacdo, o uso de corticosteroides esté indicado, ao contrario
da controvérsia que existe quando as alteragdes glomerulares ja estdo em estagios mais avangados
(por exemplo: esclerose segmentar e focal)(53,54). Quando a proteinuria € igual ou acima de 3 g/24
horas, recomenda-se o mesmo esquema utilizado na sindrome nefrética com alteragdes minimas (ndo
IgA), com resposta ao corticosteroide de até 80%(25). Meta-analise recente de estudos controlados
comparando corticosteroides com placebo em pacientes com GNIgA, alguns dos quais com sindrome
nefrética, mostrou que os corticosteroides foram associados com menor proteindria € menor risco
de evolugao para IRC avancgada(55). Entretanto, ndo existem evidéncias de que o tratamento com
corticosteroide seja efetivo quando a perda da filtragdo glomerular é acima de 50%. Evidéncias
oriundas de estudos ndo controlados mostram beneficio de pulsoterapia com corticéide associado a
ciclofosfamida na forma rapidamente progressiva com crescentes ou lesdes necrosantes focais.(25)

8.1 FARMACOS

*  Prednisona: comprimidos de 5 e 20 mg.

* Metilprednisolona: frasco-ampolas de 500 mg.

* Ciclofosfamida: drageas de 50 mg.

* Ciclosporina: capsulas de 10, 25, 50 e 100 mg e solugao oral de 100 mg/mL 50 mL.
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8.2 ESQUEMAS DE ADMINISTRAGAO

Prednisona

GESF e AGM: 1 mg/kg/dia por via oral por 4-6 meses com redugao lenta e progressiva da dose. Pode-
se considerar o uso de 2 mg/kg/dia em dias alternados.

*  GNMP: 1 mg/kg/48 horas por via oral por 6-12 meses (nos casos de monoterapia).

*  GNMI: no esquema de tratamento de 6 meses, associa-se prednisona (0,5 mg/kg/dia do 40 ao 300 dia
nos meses 1, 3 e 5) a ciclofosfamida (2-3 mg/kg/dia por via oral nos meses 2, 4 e 6) e metilprednisolona
(1 g por via intravenosa do 1° ao 3° dia).

*  GNIgA: 0,5 mg/kg/dia por via oral por 6 meses, sendo que nos meses 1, 3 e 5 utiliza-se metilprednisolona
1 g/dia endovenoso por 3 dias, nos trés primeiros dias do més, no lugar da prednisona.

Ciclofosfamida

* GESF e AGM: 1,5-3 mg/kg/dia por via oral associados a prednisona (0,2 mg/kg/48 horas por 12
semanas).

*  GNMI: no esquema de tratamento de 6 meses, associa-se ciclofosfamida (dose de 2 a 3 mg/kg/dia por
via oral nos meses 2, 4 e 6) a prednisona (do 40 ao 300 dia nos meses 1, 3 € 5) e a metilprednisolna
(do 10 ao 3o dia).

*  GNMP: 1,5-3 mg/kg/dia por via oral associados a prednisona (0,2 mg/kg/48 horas por 12 semanas)

*  GNIgA: 1,5-3 mg/kg/dia por via oral durante 12 semanas.

Ciclosporina
«  GESF, AGM, GNMI e GNMP: 3-5 mg/kg/dia por via oral divididos em 2 doses, com o objetivo de manter
o nivel sérico entre 100-150 ng/mL.

8.3 TEMPO DE TRATAMENTO

Prednisona

*  AGM e GESF: 4-6 meses. Se houver resposta total mais precoce, pode-se iniciar a redugao do
imunossupressor ao final de 8-12 semanas.

*  GNMP: 6-12 meses.

*  GNMI: 3 meses (meses 1, 3 e 5, intercalados com ciclofosfamida).

*  GNIgA: 6 meses.

Ciclofosfamida
*  AGM e GESF e GNIgA: 12 semanas.
*  GNMI: 3 meses (meses 2, 4 e 6, intercalados com prednisona).

Ciclosporina

« AGM e GESF: 6 meses, ao longo dos quais devera ser avaliada a resposta ao tratamento. Nos pacientes
com resposta parcial ou total, o tratamento devera ser mantido por pelo menos 12-24 meses, reduzido
a uma dose minima que controle a proteindria. Se houver recidiva da proteindria com a interrupgao
da ciclosporina, reintroduzir o medicamento por tempo que nao esta definido na literatura (em geral
Varios anos).

«  GNMI: 4-6 meses, ao longo dos quais devera ser avaliada a resposta ao tratamento. Nos pacientes
com resposta parcial ou total, o tratamento devera ser mantido por pelo menos 12-24 meses, reduzido
a uma dose minima que controle a proteinuria. Se houver recidiva da proteindria com a interrupgao da
ciclosporina, deve-se reintroduzir o medicamento por tempo que nao esta definido na literatura (em
geral varios anos).

*  GNMP: nos casos de resisténcia ao corticosteroide e progresséo rapida da glomerulonefrite, durante
4-6 meses.

*  GNIgA: ndo é utilizada.
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Em caso de recidiva da sindrome nefrética para qualquer glomerulonefrite, € necessario um
novo curso de tratamento cuja duragdo é a mesma do tratamento inicial, mas que pode ser abreviada
nos casos de uma resposta precoce. Em relagéo a ciclosporina, a tendéncia € manter o medicamento
por varios anos como forma de controlar a doenga. A excegéo a essa conduta de retratamento é para
situagdes em que a proteinuria igual ou maior de 3,5 g/24 horas ou o IPC igual ou acima de 3 decorrem
de lesbes cicatriciais (esclerose glomerular) e ndo por atividade da doenga, o que, em alguns casos, s
pode ser determinado por uma nova biépsia renal.

8.4 CRITERIOS DE INTERRUPGAO DO TRATAMENTO

Os critérios estdo baseados no desaparecimento das manifestacées da sindrome nefrética e
podem constituir uma resposta total ou parcial aos imunossupressores. Sao eles:

a) desaparecimento do edema;

b) normalizagéo da albumina e dos lipidios séricos;

c) normalizagao da proteinuria na resposta total (abaixo de 0,3 g/24h/1,73 m? SC ou IPC abaixo
de 0,3) ou redugao significativa da proteinuria na resposta parcial (0,3-3,4 g/24h/1,73 m(?) SC ou IPC
0,3- 2,9, ou redugéo de 50% do valor basal);

d) deve-se considerar também a melhora da fungao renal (normalizagdo ou redugéo de 50% do
valor basal da creatinina sérica) nas glomerulonefrites acompanhadas de insuficiéncia renal;

e) o critério de normalizagéo/redugao da proteindria e da creatinina sérica néo € valido para os
casos de glomerulonefrites em que ja ocorreu dano cronico irreversivel (“cicatriz’) de grau intenso nos
rins, quando o tratamento deve ser interrompido;

f) os imunossupressores devem ser interrompidos imediatamente se o risco de desenvolvimento
de complicagbes moérbidas, como infecgbes oportunistas, leucopenia grave (com citotdxicos) ou
nefrotoxicidade intoleravel (com ciclosporina), for maior do que o beneficio presumido do tratamento.

8.5 BENEFICIOS ESPERADOS

* Melhora dos sintomas e sinais do “estado nefrético”;

* Melhora da proteinuria, com remissao total ou pelo menos parcial;
* Prevencao da insuficiéncia renal aguda e da IRC progressiva.

9 MONITORIZAGAO

A monitorizacao do tratamento sera realizada por critérios clinicos e laboratoriais. Enquanto se
mantiver a sindrome nefrética, as avaliagdes devem ser mensais ou em intervalos ainda menores nos
pacientes que utilizam medicamentos citotdxicos, principalmente para detec¢ao imediata de leucopenia,
quando o medicamento deve ser suspenso pelo risco de infecgbes bacterianas, virais ou fungicas
oportunistas, complica¢des essas associadas a grande potencial de morbidade e mortalidade no paciente
nefrético.

Nos pacientes em remissdo, as avaliacdes podem ser feitas 2-4 vezes ao ano, ou em caso de
recidiva dos sintomas. Os exames basicos incluem dosagem de creatinina sérica, proteinuria de 24
horas ou indice proteina/creatinina em amostra de urina aleatéria, albumina sérica, colesterol total, LDL
colesterol, HDL colesterol, trigliceridios, exame qualitativo de urina, hemograma e glicose. A solicitagdo de
outros exames deve ser individualizada. Se identificada laboratorialmente melhora da sindrome nefrética,
manter o tratamento até completa-lo. Se piora do quadro ou recidiva da sindrome nefrética nos casos que
responderam inicialmente, recomenda-se modificagdo de dose, associagado de costicosteroide com um
imunossupressor, ou mesmo mudanga do tratamento.

Nos pacientes em uso de ciclosporina, a dosagem de creatinina e a avaliagao do nivel sérico de
ciclosporina deverao ser realizadas semanalmente no primeiro més de tratamento e, apds, a cada 4
semanas, para evitar nefrotoxicidade aguda ou crénica associada ao inibidor da calcineurina, que é causa
de insuficiéncia renal progressiva por fibrose do tecido renal. O nivel terapéutico desejado de ciclosporina
€ estabelecido pelo chamado “nivel de vale”, quando o sangue para dosagem do medicamento é
coletado 1 hora antes de o paciente ingerir a proxima dose. Na fase inicial do tratamento, considera-se
a concentragédo de 150-200 ng/ml um nivel aceitavel, mas, na fase de manutengéo, a meta terapéutica
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€ 100-150 ng/mL para evitar nefrotoxicidade. Deve-se ajustar a dose diaria sempre em bases individuais, pois o
metabolismo do medicamento € extremamente variavel, tanto em nivel intraindividual quanto interindividual.

Para o controle da toxicidade, os pacientes em uso de ciclofosfamida deverdo realizar hemograma
semanalmente durante o tratamento. Em caso de redugcdo da contagem de leucdcitos, a dose do
medicamento devera ser reduzida em 50%. Se a contagem de leucdcitos estiver abaixo de 3.000/mmé,
os neutréfilos abaixo de 1.500/mm® ou as plaquetas abaixo de 100.000/mm?3, o tratamento devera ser
suspenso. Dosagens de aspartatoaminotransferase (AST/TGO) e alaninoaminotransferase (ALT/TGP)
deverdo ser realizadas mensalmente. Se os valores das transaminases forem superiores a 2-2,5 vezes
o valor basal (limites superiores variam conforme o laboratério), o medicamento devera ser suspenso.

10 ACOMPANHAMENTO POS-TRATAMENTO

Apds normalizagdo ou reducdo da proteindria, redugdo ou desaparecimento do edema e suspensao dos
imunossupressores, as consultas serdo a cada 60 ou 90 dias até o final do primeiro ano. Transcorrido esse periodo,
0 paciente devera ser reavaliado a cada 6 meses nos proximos 3 anos e, apdés 4 a 5 anos, se nao apresentou
recidiva da sindrome nefrética e encontra-se clinicamente estavel, a cada 12 meses.

11 REGULAGAO/CONTROLE/AVALIAGAO PELO GESTOR

Devem ser observados os critérios de inclusdo e exclusdo de pacientes neste Protocolo, a duragéo e a
monitorizagao do tratamento, bem como a verificagao periddica das doses prescritas e dispensadas, a adequagao de
uso do medicamento e 0 acompanhamento pds-tratamento. Os pacientes devem ser acompanhados, especialmente
na fase aguda, em servigos especializados em Nefrologia, para seu adequado diagnéstico e incluséo no tratamento.

12 TERMO DE ESCLARECIMENTO E RESPONSABILIDADE - TER

E obrigatéria a informagdo ao paciente ou a seu responsavel legal dos potenciais riscos, beneficios e
efeitos adversos relacionados ao uso dos medicamentos preconizados neste Protocolo. O TER é obrigatério ao
se prescrever medicamento do Componente Especializado da Assisténcia Farmacéutica.
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TerRMoO DE ESCLARECIMENTO E RESPONSABILIDADE

CicLoFOSFAMIDA, CICLOSPORINA

Eu, (nome do(a) paciente),
declaro ter sido informado(a) claramente sobre os beneficios, riscos, contraindicagbes e principais efeitos
adversos relacionados ao uso de ciclofosfamida e ciclosporina, indicadas para o tratamento da sindrome
nefrética primaria em adultos.

Os termos médicos foram explicados e todas as duvidas foram resolvidas pelo médico
(nome do médico que prescreve).

Assim, declaro que fui claramente informado(a) de que o medicamento que passo a receber pode trazer
as seguintes melhoras:

« dos sintomas e sinais do “estado nefrético”;

» da quantidade de proteinas na urina;

« prevencao da insuficiéncia renal aguda e da insuficiéncia renal crénica progressiva.

Fui também claramente informado(a) a respeito das seguintes contraindicagdes, potenciais efeitos
adversos e riscos do uso do medicamento:

* osriscos do uso da ciclosporina na gravidez ainda ndo s&o bem conhecidos; portanto, caso engravide,

devo avisar imediatamente o médico;

» ciclofosfamida ndo deve ser usada durante a gestagéo pelo risco de ma formagéo do feto;

» efeitos adversos comuns da ciclofosfamida: nausea, vomitos, queda de cabelo, risco aumentado de

infecgdes, anemia, toxicidade para o figado e medula éssea, infecgdes na bexiga, risco de sangramento
(reducdo do numero de plaquetas);

+ efeitos adversos comuns da ciclosporina: problemas nos rins e figado, tremores, aumento
da quantidade de pelos no corpo, pressdo alta, crescimento da gengiva, aumento do colesterol e
trigliceridios, formigamentos, dor no peito, batimentos rapidos do coragéo, convulsbes, confusao,
ansiedade, depressao, fraqueza, dores de cabecga, unhas e cabelos quebradicos, coceira, espinhas,
nausea, vomitos, perda de apetite, solugos, inflamacgao na boca, dificuldade para engolir, sangramentos,
inflamagédo do pancreas, prisdo de ventre, desconforto abdominal, diminuicdo das células brancas
do sangue, linfoma, calordes, aumento da quantidade de calcio, magnésio e acido urico no sangue,
toxicidade para os musculos, problemas respiratérios, sensibilidade aumentada a temperatura e
aumento das mamas;

« contraindicagdes em casos de hipersensibilidade (alergia) aos farmacos;

* risco da ocorréncia de efeitos adversos aumenta com a superdosagem.

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

Autorizo o Ministério da Salde e as Secretarias de Saude a fazerem uso de informagdes relativas ao meu
tratamento, desde que assegurado o anonimato.

( )Sim ( )Nao

Meu tratamento constara do seguinte medicamento:

() ciclofosfamida

() ciclosporina
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Local: Data:

Nome do paciente:

Cartdo Nacional de Saude:

Nome do responsavel legal:

Documento de identificacdo do responsavel legal:

Assinatura do paciente ou do responsavel legal

Médico responsavel: CRM: UF:

Assinatura e carimbo do médico
Data:

Observacgao: Este Termo é obrigatério ao se solicitar o fornecimento de medicamento do Componente
Especializado de Assisténcia Farmacéutica (CEAF) e devera ser preenchido em duas vias: uma sera
arquivada na farmacia, e a outra, entregue ao usuario ou a seu responsavel legal.

Nota 1: Verificar na Relagdo Nacional de Medicamentos Essenciais (RENAME) vigente em qual
componente da Assisténcia Farmacéutica se encontram os medicamentos preconizados neste Protocolo.

Nota 2: A administragdo intravenosa de metilprednisolona é contemplada pelo procedimento 0303020016
- PULSOTERAPIA | (POR APLICACAO), da Tabela de Procedimentos, Medicamentos, Orteses, Préteses

e Materiais do SUS.
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FLUXOGRAMA DE TRATAMENTO

Protocolos Clinicos e Diretrizes Terapéuticas

SINDROME NEFROTICA PRIMARIA EM ADULTOS

546

Adulto com diagnéstico de sindrome
nefrética primaria

Acompanhamento em Servigo
Especializado em Nefrologia

Seguir medidas gerais de tratamento de
acordo com o tipo de doenga primaria
renal

Possui
critérios de

Njo inclus&o? Sim
Exclusdo Possui algum
do PCDT «—Sim crlterlo_de

exclusao?

{ ‘Diagnéstico: clinico + laboratorial + anatomopatolégico + diferencial

Medidas gerais de tratamento:

v restricdo de sal, uso judicioso de diurético para tratamento de
. | |edema, de inibidores da enzima conversora de angiotensina para
reducao da proteindria, de estatinas para tratamento da dislipidemia
e anticoagulagdo no caso de fenédmenos trombo embdlicos.

Critérios de inclusao:

acima de 3.

v presencga de edema, dislipidemia e excregao urinaria acima de 3,5
1 |g de proteina por 1,73 m%24 horas ou acima de 50 mg/kg/24 horas
- ou indice proteina/creatinina (IPC) em amostra aleatéria de urina

Critérios de exclusao:

v’ Hipersensibilidade ou

medicamento®.

contraindicagdo aos
impossibilidade de ades@o e acompanhamento continuo.

v'Observar também critérios de exclusdo especificos de cada

medicamentos,

Néo—¢

Diagnostico histopatologico

GESF

Nao

|

Prednisona

Prednisona

GNMP

Médio ou alto

Sim
v

e
Sim Nao
i v

risco de Forma Forma
progresséo para rapidamente rapidamente
insuficiéncia progressiva? N progressiva?
renal? i Néo a0 Sim
T
Ciclofosfamida IPrednisona" Prednisona || Ciclofosfamida
+ prednisona + corticoide

pulsoterapia

Nao ¢
v
Manter Novo curso de Ciclosporina Manter r< Resisténcia? >_‘
tratamento corticoide tratamento e Sim
e monitorar monitorar N&o i
Recidivas i
frequentes ou Ciclosporina Manter
dependéncia, tratamento e
resisténcia ou Si monitorar
Nzo A . im

intolerancia ao

corticoide?

|

Manter
tratamento e
monitorar

Associar corticoide
em baixa dose a
ciclofosfamida ou
ciclosporina

P
*Critérios de exclusao:

min /1,73 m*® de superficie corporal;
v'para ciclofosfamida: gestacéo, qualquer

"

ma das evidéncias de disfuncéo da
3.000/mm®, neutréfilos abaixo de 1.500/mm? ou plaquetas abaixo de 100.000/mm?®.

v'para ciclosporina: neoplasia maligna em atividade, hipertenséo arterial ndo controlada, taxa de filtragdo glomerular abaixo de 40 ml/

4

3medula dssea ( contagem de leucdcitos abaixo de




Sindrome nefrdtica primdria em adultos

FLuxoGRAMA DE DiSPENSAGAO DE CicLOSPORINA E CICLOFOSFAMIDA

SINDROME NEFROTICA PRIMARIA EM ADULTOS

CID-10: NO4.0, NO4.1, N04.2, N04.3, N04,4,
NO4.5, NO4.6, N04.7, N04.8

Exame:

v'bidpsia renal

v'creatinina sérica

v'proteindria de 24h ou indice de proteina/
creatinina em amostra de urina aleatéria
v'colesterol total

Paciente solicita o
medicamento

Possui LME vLDL
corretamente j H.Dll.- )
preenchido e demais /gl'iggdgg?eju .
N&o documentos exigidos? Sim Para ciclofosfamida ainda:
v'hemograma
v'B-HCG para mulheres em idade fértil
Dose:

v Ciclofosfamida: 1,5-3 mg/kg/dia, VO
v Ciclosporina: 3-5 mg/kg/dia, VO

Orlepta[ o CID-10, exames e
pElEELS . dose estdo de acordo .
Nao ) Sim
com o preconizado
pelo PCDT?
Encaminhar o Realizar entrevista
_paciente ao farmacoterapéutica inicial
médico assistente com o farmacéutico
NZo Processo sim
i deferido? i
Exames necessarios para monitorizagao: = .
¥'creatinina sérica, proteinuria 24 horas ou indice proteina/ Nao dlspensar e Orient
creatinina em amostra de urina aleatéria, albumina sérica, justificar ao I’Iel.’I aro
colesterol total, LDH, HDL, triglicerideos, EQU, hemograma ient pamente
e glicose. Periodicidade: a cada 3 a 6 meses para paciente

pacientes em remissdo e mensal para os pacientes com
doenga ativa

Para ciclofosfamida ainda:

v'hemograma e plaquetas. Periodicidade: a cada semana
v TGO e TGP. Periodicidade: a cada més

Para ciclosporina ainda:

v'creatinina sérica, nivel sérico de ciclosporina.
Periodicidade: a cada semana no 1° més e apds a cada
més

—

Dispensacgéo a cada més de
tratamento
Entrevista

farmacoterapéutica de
monitorizagao

v

Paciente apresentou alteragdo
) nos exames nao compativel

Sim com o curso do tratamento ou N3o
eventos adversos
significativos?
Dispensar e solicitar parecer Dispensar
do médico assistente
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FLuxoGRAMA DE DISPENSAGAO DE PREDNISONA

SINDROME NEFROTICA PRIMARIA EM ADULTOS

Paciente solicita o

medicamento CID-10: NO4.0, N04.1, NO4.2, NO4.3, N04 4,

NO04.5, N04.6, N04.7, N04.8
Dose:
v Prednisona: 0,5 a 3 mg/kg/dia, VO

Possui receita médica
‘ atual e a dose esta de |

N30 acordo com o PCDT? Sim
Orleptar o Realizar entrevista
paciente farmacoterapéutica inicial
com o farmacéutico

Orientar o
paciente

Dispensacgao a cada més de
tratamento
Entrevista

farmacoterapéutica de
monitorizagao

Paciente apresentou eventos

| adversos significativos? !
Sim Nao

Dispensar e solicitar
parecer do médico
assistente

Dispensar
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Protocolos Clinicos e Diretrizes Terapéuticas

FicHA FARMACOTERAPEUTICA

SINDROME NEFROTICA PRIMARIA EM ADULTOS

1 DADOS DO PACIENTE

Nome:
CNS: RG:
DN: [/ / Idade: Peso: Altura: Sexo: O F O M

Endereco:
Telefones:

Médico assistente: CRM:

Telefones:

Nome do cuidador:
Cartdo Nacional de Saude: RG:

2 AVALIAGAO FARMACOTERAPEUTICA

2.1 Quais as causas da sindrome nefrotica primaria?
O glomeruloesclerose segmentar e focal (GESF)

O glomerulonefrite membranosa idiopatica (GNMI)

O alteragdes glomerulares minimas (AGM)

O glomerulonefrite membranoproliferativa (GNMP)

O glomerulonefrite por IgA (GNIgA)

2.2 Possui outras doengas diagnosticadas?
O néo
O sim = Quais?

2.3 Faz uso de outros medicamentos? [0 ndo O sim = Quais?

Nome comercial Nome genérico Dose total/dia e via Data de inicio Prescrito

O ndo O sim

O nao O sim

O ndo O sim

O ndo O sim

2.4 Ja apresentou reagdes alérgicas a medicamentos?
O néo
O sim = Quais? A que medicamentos?

3 MONITORIZAGAO DO TRATAMENTO

Exames laboratoriais

Inicial 12 més 2° més 32 més 4° més 5° més 6° més

Data prevista®
Data
Hemoglobina
Leucécitos
Neutrofilos
Linfécitos
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Plaquetas

ALT

AST

Albumina
Glicose
Creatinina
Colesterol total
HDL

LDL
Trigliceridios
EQU
Ciclosporina sérica

Inicial 7° més 82 més 92 més 10°més | 11°més | 122 més

Data prevista*
Data

Hemoglobina
Leucdcitos
Neutrofilos
Linfocitos
Plaquetas

ALT

AST

Albumina

Glicose

Creatinina
Colesterol total
HDL

LDL

Trigliceridios

EQU

Ciclosporina sérica
*Os exames e a periodicidade variam conforme o medicamento.

3.1 Houve alteracao significativa dos exames?

nao - Dispensar

sim — Dispensar e encaminhar o paciente ao médico assistente (a dose deve ser reavaliada ou o
medicamento descontinuado)

3.2 Apresentou sintomas que indiquem eventos adversos? (preencher Tabela de Eventos adversos —
Anexo |)

nao — Dispensar

sim — Passar para a pergunta 3.3

3.3 Evento adverso necessita de avaliagdo do médico assistente?
nao — Dispensar
sim — Dispensar e encaminhar o paciente ao médico assistente
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GuiA bE ORIENTAGAO AO PACIENTE

SiNDROME NEFROTICA PRIMARIA EM ADULTOS
O CicLorFosrFamipa O CicLosPoRINA [0 PREDNISONA

ESTE £ UM GUIA QUE CONTEM ORIENTACOES SOBRE SUA DOENCA E O MEDICAMENTO QUE VOCE ESTA
RECEBENDO GRATUITAMENTE PELO SUS.
SEGUINDO AS ORIENTACOES, VOCE TERA MAIS CHANCE DE SE BENEFICIAR COM O TRATAMENTO.

1 DOENCA

« E uma doenga que afeta primeiramente os rins, sendo caracterizada por um conjunto de sinais e sintomas
que incluem inchago, perda anormal de proteina na urina e aumento de colesterol e triglicerideos no sangue.

* As complicagdes da doenga incluem infec¢des, formagdo de coagulos nas veias ou artérias (trombose
venosa ou arterial), insuficiéncia renal aguda ou cronica, desnutrigao e alteragbes hormonais, entre outras.

2 MEDICAMENTO
» Estes medicamentos ndo curam a doenga, porém melhoram os sinais e sintomas, prevenindo a insuficiéncia
renal.

3 GUARDA DO MEDICAMENTO

+ Conserve os medicamentos na embalagem original, bem fechados.

* Mantenha os medicamentos fora do alcance das criangas.

* Guarde o medicamento protegido do calor, ou seja, evite lugares onde exista variagdo de temperatura
(cozinha e banheiro).

4 ADMINISTRAGAO DO MEDICAMENTO

+ Tome as drageas/capsulas/comprimidos com agua, sem mastigar, abrir ou triturar, de preferéncia durante as
refeicoes.

+  Tome exatamente a dose e nos dias que o médico indicou, estabelecendo um mesmo horario todos os dias.

* Em caso de esquecimento de uma dose tome assim que lembrar. Ndo tome a dose em dobro para compensar
a que foi esquecida.

5 REAGOES DESAGRADAVEIS

* Apesar dos beneficios que o medicamento pode trazer, € possivel que aparegcam algumas reacgdes
desagradaveis, que variam de acordo com o medicamento, tais como dor de cabega, nauseas, vomitos,
diarreia, perda de cabelo, perda de apetite, reagdes alérgicas, febre, calafrios, falta de ar, entre outras.

»  Se houver algum destes ou outros sinais/sintomas comunique-se com o médico ou farmacéutico.

+  Maiores informagdes sobre reagdes adversas constam no Termo de Esclarecimento e Responsabilidade,
documento assinado por vocé ou seu responsavel legal e pelo médico.

6 UsSO DE OUTROS MEDICAMENTOS
* Nao faga uso de outros medicamentos sem o conhecimento do médico ou orientagdo de um profissional de
saude.
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7 REALIZAGAO DOS EXAMES DE LABORATORIO

* Arealizagado dos exames garante uma correta avaliagao sobre o que o medicamento esta fazendo
no seu organismo. Em alguns casos pode ser necessario ajustar a dose ou até interromper o
tratamento.

8 OUTRAS INFORMAGOES IMPORTANTES

e Ciclosporina: os riscos de uso na gravidez ainda ndo sdo bem conhecidos; portanto, caso
engravide, avise imediatamente ao médico.

+ Ciclofosfamida: ndo deve ser usada durante a gestagéo pelo risco de ma formacgao do feto.

+  Estes medicamentos diminuem as defesas do organismo, por isso, evite contato com pessoas com
doencas infecciosas.

9 RENOVAGCAO DA CONTINUIDADE DO TRATAMENTO
»  Converse com o farmacéutico do SUS para saber quais os documentos e exames sao necessarios
para continuar recebendo os medicamentos.

10 EM CASO DE DUVIDAS
+ Se vocé tiver qualquer duvida que nao esteja esclarecida neste guia, antes de tomar qualquer
atitude, procure orientacdo com o médico ou farmacéutico do SUS.

11 OUTRAS INFORMAGOES

SE, POR ALGUM MOTIVO, NAO USAR O MEDICAMENTO,
DEevoLva-0 A FARMACIA DO SUS.
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GRUPO TECNICO

Ana Claudia Sayeg Freire Murahovschi
Fisioterapeuta
Ministério da Saude

Andry Fiterman Costa
Médico
Consultora do Hospital Alemao Oswaldo Cruz

Barbara Corréa Krug
Farmacéutica
Consultora do Hospital Alemao Oswaldo Cruz

Beatriz Antunes de Mattos
Médica
Consultora do Hospital Alemao Oswaldo Cruz

Candice Beatriz Treter Gongalves
Farmacéutica
Consultora do Hospital Alemao Oswaldo Cruz

Clarice Alegre Petramale
Médica
Ministério da Saude

Gabriela Vilela de Brito
Farmacéutica
Ministério da Saude

Heber Dobis Bernarde
Farmacéutico
Ministério da Saude

Ivan Ricardo Zimmermann
Farmacéutico
Ministério da Saude

José Miguel do Nascimento Junior
Farmacéutico
Ministério da Saude

Julia Souza Vidal
Farmacéutica
Ministério da Saude

Karine Medeiros Amaral
Farmacéutica
Consultora do Hospital Alemao Oswaldo Cruz

Luciana Costa Xavier
Farmacéutica
Ministério da Saude

Maria Angélica Pires Ferreira
Médica
Consultora do Hospital Alemao Oswaldo Cruz

Maria Inez Pordeus Gadelha
Médica
Ministério da Saude

Mileine Mosca
Farmacéutica
Ministério da Saude

Paulo Dornelles Picon
Médico
Consultor do Hospital Alemao Oswaldo Cruz

Priscila Gebrim Louly
Farmacéutica
Ministério da Saude

Ricardo de March Ronsoni
Farmacéutico Bioquimico
Ministério da Saude

Roberto Eduardo Schneiders
Farmacéutico Bioquimico
Ministério da Saude

Rodrigo Fernandes Alexandre
Farmacéutico
Ministério da Saude

Vania Cristina Canuto Santos
Economista
Ministério da Saude
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