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Resumo

Revisao: O manejo da DC, complicada por um abscesso intra-abdo-
minal, é desafiador. Frequentemente a cirurgia, com resseccao intestinal
tardia, € recomendada nessa situacdo.

Objetivos: Estimar a taxa de sucesso do
HUMIRA® (adalimumabe) em pacientes com DC complicada por abs-
cesso intra-abdominal, depois de resolugdo completa de sepse e absces-
so, além de identificar fatores preditivos de sucesso.

Métodos: Realizou-se um estudo de coorte, observacional, prospec-
tivo e multicéntrico em pacientes com DC complicada por abscesso intra-
-abdominal. Os pacientes que foram tratados previamente com anti-TNF, no
momento da ocorréncia do abscesso, e pacientes com abscesso pds-opera-
tériondoforamelegiveis.Foramincluidos no estudo os pacientescomresolucio
completa da sepse e do abscesso, confirmados por ERM no inicio do estudo.
Os pacientes receberam 160 mg de HUMIRA® (adalimumabe) na semana
zero, 80 mg na segunda semana e, depois, 40 mg a cada duas semanas.
O desfecho primario foi o sucesso do HUMIRA® (adalimumabe) na 242 se-
mana, definido como a ndo utilizagdo de esteroides depois da 122sema-
na da inclusdo no estudo, auséncia de ressecgdo intestinal ou recorréncia
de abscesso, sem recidiva clinica (CDAI > 220 ou IHB >4 e PCR> 10 mg/L
em duas consultas consecutivas).

Resultados: De abril de 2013 a dezembro de 2017, 190 pacientes de
27 centros GETAID foram rastreados. Setenta e trés pacientes foram
excluidos e 117 foram analisados para o endpoint primario. A idade

mediana de inclusdo foi de 28 anos (intervalo interquartil 24-36), 58
(50%) eram do sexo masculino e 39 (35%) eram tabagistas ativos. A
duragdo média da doenca, antes da ocorréncia do abscesso, foi de 2,4
(0-58,7) meses. Dois tercos (28%) dos pacientes apresentavam exposi-
¢do prévia a tiopurinas. DC do intestino delgado foi responsével pelos
abscessos intra-abdominais em 101 (86%) dos pacientes. O tamanho mé-
dio dos abscessos foi de 25 (18-40) mm. ERM no inicio mostrou um tra-
jeto fistuloso em 67 (58%) dos pacientes. Onze (9%) pacientes realizaram
drenagem percuténea do abscesso e 114 (97%) pacientes receberam
antibidticos por uma duracdo média de 21,5 (8-31) dias. O valor médio
da PCR e da albumina, depois da resolugdo do abscesso, foi de 5 (2-9)
mg/L e 3,9 (3,6-4,3) mg/L, respectivamente. Na 242 semana, 87/117 (71%)
pacientes, que receberam HUMIRA® (adalimumabe) obtiveram sucesso.
Dez (9%) pacientes realizaram resseccao intestinal. Pelo menos um efeito
adverso grave foi relatado em 43 pacientes, com recidiva do abscesso
intra-abdominal, outras infecgdes e alteracdes gastrointestinais, incluindo
piora da DC. Nenhuma morte foi relatada.

Conclusdes: Nessa coorte prospectiva de pacientes com DC complica-
da porabscesso intra-abdominal, o sucesso do HUMIRA® (adalimumabe)
foi observado em 71% dos casos na 242 semana. Durante esse periodo,
9% dos casos apresentaram recidiva do abscesso e 9% necessitaram de
ressecgdo intestinal. Nenhuma morte foi relatada. A investigagdo dos fatores
preditivos do sucesso do HUMIRA® (adalimumabe) estd em andamento.
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Introducao

As doencas inflamatdrias intestinais (DIl) sdo caracterizadas por um
processo inflamatdrio crénico que compromete o trato digestoério. As
principais formas de apresentacdo sdo a doenca de Crohn (DC) e a
retocolite ulcerativa (RCU).2* Embora incomuns, as DIl apresentam ca-
racteristicas de cronicidade, gravidade, evolugdo e morbidade que
afetam significativamente a qualidade de vida dos pacientes, e au-
mento de risco de hospitaliza¢des e cirurgia.*®

Danos transmurais graves, causados pela inflamacéo da parede in-
testinal, resultam no desenvolvimento de um abscesso intra-abdominal
em aproximadamente 20% dos pacientes com DC.°

Nesses casos devemos, sempre que possivel, evitar o uso de corti-
coides, uma vez que sdo pacientes graves, com foco infeccioso, e que
na falha de resposta clinica, necessitardo ser submetidos a procedi-
mento cirurgico.

O manejo da DC complicada por abscesso intra-abdominal ainda
é desafiador. O tratamento envolve um abrangente leque de op¢des,
desde a abordagem cirtrgica, como também a drenagem percutanea,
guiada com ecografia ou tomografia, o uso de antimicrobianos, de for-
ma isolada, ou mesmo o tratamento clinico com terapia bioldgica.®’

Até o presente estudo, ainda ndo hd um consenso se a terapia me-
dicamentosa com anti-tumor necrosis factor (anti-TNF) pode ser uma
opcdo efetiva para esses pacientes. As diretrizes recomendam a con-
sideracdo de todas as opg¢des de tratamento; no entanto, poucas
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evidéncias estdo disponiveis para orientar a tomada de deciséo ini-
cial em pacientes que apresentam um novo abscesso intra-abdomi-
nal por DC. Os exames de imagem, tomografia computadorizada e
ressonancia magnética fornecem excelentes detalhes da atividade da
doenca inflamatéria e dos danos estruturais da parede intestinal, alte-
racdes nao avaliadas pela ileocolonoscopia.®®

O HUMIRA® (adalimumabe) é um anticorpo monoclonal administra-
do via subcutanea, recombinante, totalmente humano, imunoglobulina
G1, que se liga com alta afinidade e especificidade ao TNF humano,
mas ndo a linfotoxina, e modula respostas biolégicas induzidas ou re-
guladas pela TNF. Ensaios controlados demonstraram a eficacia do HU-
MIRA® (adalimumabe) no tratamento de pacientes com DC, RCU, artrite
reumatoide, artrite psoriatica, espondilite anquilosante e psoriase.’

Danos transmurais graves,
causados pela inflamacao da
parede intestinal, resultam
no desenvolvimento de um
abscesso intra-abdominal
em aproximadamente 20%
dos pacientes com DC*



Metodologia

Trata-se de um estudo de coorte, observacional, prospectivo e
multicéntrico em pacientes com DC complicada com abscesso intra-
abdominal. Foram incluidos no estudo os pacientes com resolucdo
completa da sepse e do abscesso, confirmados por enterorressonéncia
magnética (ERM) no inicio do estudo. Os pacientes receberam 160 mg
de HUMIRA® (adalimumabe) na semana zero, 80 mg na segunda semana
e, depois, 40 mg a cada duas semanas. Ndo entraram no estudo os
pacientes que foram tratados previamente com anti-TNF, no momento
da ocorréncia do abscesso, e pacientes com abscesso pds-operatério. O
endpoint primario foi avaliar o sucesso do HUMIRA® (adalimumabe) na
242 semana, definido como a n&o utilizacdo de esteroides depois da
122semana da inclusdo no estudo, auséncia de resseccéo intestinal ou
recorréncia de abscesso, sem recidiva clinica (clinical disease activity
index [CDAI] > 220 ou indice de Harvey-Bradshaw [IHB] > 4 e proteina
C-reativa [PCR] > 10 mg/L em duas consultas consecutivas) (Figura 1).
A seguranca e a tolerabilidade do HUMIRA® (adalimumabe) foram
monitoradas pela ocorréncia de eventos adversos sérios, exames
laboratoriais e sinais vitais.'

Resultados

No total, 190 pacientes de 27 centros GETAID (Groupe d'Etude
Thérapeutique des Affections Inflammatoires) foram rastreados, no
periodo de abril de 2013 a dezembro de 2017. Destes, 117 foram ana-
lisados para o endpoint primario e 73 foram excluidos. A mediana de
idade de inclusdo foi de 28 anos, com um intervalo interquartil de 24-36.

Inclusdo = primeira

dose de HUMIRA® (adalimumabe)
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da sepse
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+/- AZA ou MTX

A metade dos pacientes pertenciam ao sexo masculino e 35% eram
tabagistas no momento do estudo. A duracdo média da doenca, antes
da ocorréncia do abscesso, foi de 2,4 (0-58,7) meses. Dois tercos dos
pacientes apresentavam exposicdo prévia a tiopurinas. DC do intestino
delgado foi responsavel pelos abscessos intra-abdominais em 86% dos
pacientes. O tamanho médio dos abscessos foi de 25 (18-40) mm. ERM
no inicio mostrou um trajeto fistuloso em 58% dos pacientes. Onze (9%)
pacientes realizaram drenagem percuténea do abscesso e 114 (97%) pa-
cientes receberam antibidticos por uma duracdo média de 21,5 (8-31)
dias. Os valores médios da PCR e da albumina, depois da resolugdo do
abscesso, foram de 5 (2-9) mg/L e 3,9 (3,6-4,3) mg/L, respectivamente.’

Ataxa de sucesso do HUMIRA® (adalimumabe) em pacientes com DC
complicada por abscesso intra-abdominal, depois da resolugdo com-
pleta de sepse e abscesso, na 242 semana, foi de 71% (Figura 2). Dez
pacientes (9%) apresentaram recidiva do abscesso intra-abdominal e dez
(9%) pacientes realizaram resseccao intestinal.’

O HUMIRA® (adalimumabe) mostrou ter um perfil de seguranca acei-
tavel nesse grupo de pacientes, com DC grave e fenétipo fistulizante. No
estudo MICA, foi observado efeito adverso grave em 43 pacientes (34%).
Disturbios gastrointestinais, como obstrugdo, em 17 pacientes (13%), pio-
ra da DC, em dez pacientes (8%), e pancreatite em um paciente (0,8%).
Infeccdes como recorréncia do abscesso em dez pacientes (9%), tubercu-
lose em dois pacientes (1,5%), infeccdes de pele em um paciente (0,8%),
artrite séptica em um paciente (0,8%) e infeccdo de cateter venoso cen-
tral em um paciente (0,8%). Artralgia foi evidenciada em um paciente.
Nenhuma morte foi relatada.’

Endpoint primario

4

Cuidados de apoio, se necessario

S: semana; AZA: azatioprina; MTX: metotrexato; ERM: enterorressonancia magnética.

Adaptada de Pineton de Chambrun G et al., 2019."
Figura 1. Desenho do estudo.
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Adaptada de Pineton de Chambrun et al., 2019.
Figura 2. Endpoint primério.

Comentarios finais

A DC com fendtipo fistulizante, complicada com abscesso intra-abdomi-
nal representa um dos cursos clinicos mais desafiadores para tratamento.
Em geral, sdo pacientes debilitados, com marcadores inflamatérios altera-
dos, associados a algum grau de desnutrigdo. Até recentemente, esses pa-
cientes eram encaminhados para tratamento cirdrgico, porém a gravidade
do quadro abdominal associada as mas condi¢des cirdrgicas faziam com
que, muitas vezes, esses pacientes necessitassem de estomas temporarios,
longos periodos de hospitalizagdo ou mesmo multiplos procedimentos

cirdrgicos.>¢8

Com o advento da terapia bioldgica, em especial os anti-TNF, a aborda-
gem dos pacientes portadores de DC grave tomou uma nova rota, mais
conservadora. A partir dos bons resultados dessa nova classe de tratamento,
o grupo GETAID decidiu avaliar esse perfil de pacientes de uma forma mais
conservadora, tentando, inicialmente, um tratamento clinico.’?

O estudo MICA avaliou um grupo expressivo de pacientes com um
perfil grave: fendtipo fistulizante, jovens, com menos de 40 anos de ida-
de, a metade deles pertencendo ao sexo masculino, dois tercos sendo
tabagistas ativos e expostos previamente a tiopurinas. Somam-se a isso
complicagdes por abscessos intra-abdominais. O principal objetivo foi ava-
liar a taxa de sucesso do HUMIRA® (adalimumabe) na resolucédo desse qua-
dro clinico. E o mais surpreendente foi o resultado: aproximadamente 70%
dos pacientes encontravam-se com resolugdo da sepse e do abscesso na
semana 24 e sem a utilizagdo de esteroides. Apenas 9% apresentaram recidi-
va do abscesso, e 0 mesmo percentual, ressec¢des cirdrgicas, além de baixa
taxa de complicaces graves e nenhuma morte.

Na prética clinica diaria, ¢ comum nos depararmos com este perfil de
pacientes mais graves e, num primeiro momento, ficarmos apreensivos em
indicar um tratamento conservador. O estudo MICA mostrou um perfil de
seguranca neste grupo de pacientes, além de expressivas taxas de su-
cesso.

O outro objetivo desse estudo, identificar fatores preditivos de suces-
so, ainda estd em andamento e certamente contribuird na escolha dos
pacientes que irdo se beneficiar com essa abordagem terapéutica como
tratamento inicial.

Aproximadamente 70% dos
pacientes encontravam-se

com resolucao da sepse e do
abscesso na semana 24 e sem
a utilizacao de esteroides’
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Contraindicagdes/Precaucdes: Assim como observado com outros antagonistas de TNF, foram relatados casos de tuberculose associados ao
HUMIRA® AC (adalimumabe). A administragdo concomitante de antagonistas de TNF e abatacepte tem sido associada a aumento do risco de
infecgdes, incluindo infecges sérias, quando comparada a antagonistas de TNF isolado.

HUMIRA® AC (adalimumabe) — MS: 1.9860.0003. Apresentag¢des: 40 mg em seringa com 0,4 mL, 40 mg em caneta com 0,4 mL, 20 mg em seringa com 0,2 mL, 80 mg em seringa com 0,8 mL, 80 mg em caneta com 0,8 mL (USO ADULTO E PEDIATRICO ACIMA
DE 02 ANOS). Indicagdes: artrite reumatoide, artrite psoridsica, espondilite anquilosante, espondlloartrlte axial ndo radlograﬁca (espondiloartrite axial sem evndencna radiografica de EA), doen(;a de Crohn, colite ulceranva ou retocolite ulcerativa, psoriase
em placas, hidradenite supurativa, uveite ndo infecciosa intermedidria, posterior ou pan-uveite, artrite idiopatica juvenil poliarticular, artrite relacionada a entesite e uveite pediatrica ndo infecciosa, anterlor cronica. Contraindicacgdes: paclentes com
conhecida hipersensibilidade ao adalimumabe ou a quaisquer componentes da férmula do produto, pacientes com tuberculose ativa ou outras infecgdes graves, nomeadamente, sepse e infecgdes oportunistas e pacientes com insuficiéncia cardiaca
moderada a grave (classes IlI/IV da NYHA). Adverténcias e Precaugdes: Infeccdes: foram relatadas infecgdes graves devido a bactérias, micobactérias, fungos, virus, parasitas ou outras infeccdes oportunistas. Pacientes que desenvolvem infecgdo fungica
grave sdo também advertidos a interromper o uso de bloqueadores de TNF até que a infecgdo seja controlada. O tratamento com HUMIRA® AC (adalimumabe) ndo deve ser iniciado ou continuado em pacientes com infecgdes ativas, até que as infecgcdes
estejam controladas. Recomenda-se cautela ao uso em pacientes com histdrico de infecgbes de repeti¢cdo ou com doenga de base que possa predispor o paciente a infecgdes. Tuberculose: foram relatados casos de tuberculose, incluindo reativagdo e nova
manifestacdo de tuberculose pulmonar e extrapulmonar (disseminada). Antes de iniciar o tratamento, todos os pacientes devem ser avaliados quanto a presenca de tuberculose ativa ou inativa (latente). Se for diagnosticada tuberculose ativa, o tratamento
com HUMIRA® AC (adalimumabe) n&o deve ser iniciado. Se for diagnosticada tuberculose latente, a profilaxia antituberculose apropriada deve ser iniciada antes do tratamento com HUMIRA® AC. Reativacdo da hepatite B: o uso de inibidores de TNF foi
associado a reativagdo do virus da hepatite B (HBV) em pacientes portadores cronicos deste virus, podendo ser fatal. Deve-se ter cautela ao administrar inibidores de TNF em pacientes portadores do virus da hepatite B. Eventos neuroldgicos: os inibidores
de TNF foram associados, em raros casos, a exacerbagdo de sintomas e/ou evidéncia radiolégica de doenca desmielinizante. Deve-se ter cautela ao considerar o uso de HUMIRA® AC (adalimumabe) em acientes com doengas desmielinizantes do sistema
nervoso periférico ou central de inicio recente ou pré-existentes. A descontinucdo do tratamento com HUMIRA® AC (adalimumabe) deve ser considerada na ocorréncia de alguma destas desordens. Malignidades: foi observado maior nimero de casos de
linfoma entre os pacientes que receberam antagonistas de TNF. Malignidades, algumas fatais, foram relatadas entre criangas e adolescentes que foram tratados com agentes bloqueadores de TNF. A maioria dos pacientes estava tomando, concomitantemen-
te, outros imunossupressores. Casos muito raros de linfoma hepatoesplénico de células T foram identificados em pacientes recebendo adalimumabe. O risco potencial com a combinagdo de azatioprina ou 6-mercaptopurina e HUMIRA® AC (adalimumabe)
deve ser cuidadosamente considerado. Devem ser tomadas precaugdes quando for usado um anti-TNF em pacientes com DPOC, bem como em pacientes com risco aumentado de doengas malignas devido a tabagismo intenso. Alergia: durante estudos
clinicos, reacdes alérgicas graves foram relatadas, incluindo reagdo anafilatica. Se uma reacdo anafilatica ou outra reagdo alérgica grave ocorrer, a administragdo de HUMIRA® AC (adalimumabe) deve ser interrompida imediatamente e deve-se iniciar o
tratamento apropriado. Eventos hematoldgicos: raros relatos de pancitopenia, incluindo anemia aplastica, foram observados. A descontinuagdo da terapia deve ser considerada em pacientes com anormalidades hematoldgicas significativas confirmadas.
Insuficiéncia cardiaca congestiva: casos de piora da ICC também foram relatados. Processos autoimunes: pode ocorrer a formacgdo de anticorpos autoimunes. Se um paciente desenvolver sintomas que sugiram sindrome ltpus-simile, o tratamento deve ser
descontinuado. Cirurgia: Um paciente que requeira cirurgia durante o tratamento com HUMIRA® AC (adalimumabe), deve ser cuidadosamente monitorado para infec¢gdes, e devem ser tomadas a¢des apropriadas. Capacidade de dirigir veiculos e operar
maquinas: HUMIRA® AC (adalimumabe) pode ter uma pequena influéncia na capacidade de dirigir veiculos e operar maquinas. Apds a administracdo de HUMIRA® AC (adalimumabe), podem ocorrer vertigens e disturbios visuais. Uso em idosos: a frequéncia
de infeccdes graves entre pacientes com mais de 65 anos de idade tratados com HUMIRA® AC (adalimumabe) foi maior que entre sujeitos com menos de 65 anos de idade. Deve-se ter cautela quando do tratamento de pacientes idosos. Uso na gravidez: os
resultados de estudos em mulheres gravidas ndo revelaram evidéncias de danos fetais decorrentes de HUMIRA® AC (adalimumabe). Este medicamento s6 deve ser usado durante a gravidez quando, na opinido do médico, os beneficios potenciais claramente
justificarem os possiveis riscos ao feto. A administracéo de vacinas de agentes vivos atenuados, em recém-nascidos expostos ao adalimumabe no utero, n&o é recomendada por 05 meses apods a Ultima inje¢do da mé&e durante a gravidez. Este medicamento
n3do deve ser utilizado por mulheres %rawdas sem orientacdo médica ou do cirurgido- -dentista. Uso na lactacdo: HUMIRA® AC (adalimumabe) é excretado no leite humano em concentrages muito baixas e os efeitos sistémicos do adalimumabe em uma
crianca lactente sdo improvaveis. Os beneficios para o desenvolvimento e para a saude provenientes da amamentacdo devem ser considerados juntamente a necessidade clinica da mae de utilizar o adalimumabe. Devem ser considerados, também,
quaisquer efeitos adversos potenciais sobre a crianca lactente a partir de adalimumabe ou a condi¢do materna subjacente. Interacdes Medicamentosas: metotrexato: ndo ha necessidade de ajuste de doses de nenhum dos dois medicamentos. Outras: o
uso concomitante de HUMIRA® AC (adalimumabe) e outros DMARDs (por exemplo, anacinra e abatacepte) ndo é recomendado. Vacinas de agentes vivos atenuados néo devem ser administradas concomitantemente a HUMIRA® AC (adalimumabe). N&do
foram observadas interacdes com DMARDs (sulfassalazina, hidroxicloroquina, leflunom ida e ouro parenteral), glicocorticoides, salicilatos, anti-inflamatdrios n&o esteroidais ou analgésicos. Reagdes Adversas: infeccSes no trato respiratério, leucopenia,
anemia, aumento de lipideos, dor de cabeca, dor abdominal, ndusea, vomito, elevacéo de enzimas hepaticas, rash, dor musculo- esquelenca reacdo no local da injeg¢do (em estudos realizados em pacientes com artrite reumatoide, uma diferenca estatistica-
mente slgnlﬁcante para dor no local da injegao imediatamente apos a aplicagdo foi observada entre adalimumabe 20 mg/0,8 mL e adalimumabe 40 mg/0,4 mL (AC), representando uma reducdo média de 84% da dor no local da injec&o), infeccdes, neoplasia
benigna, céncer de pele ndo-melanoma, trombocitopenia, leucocitose, hipersensibilidade e alergia, urticaria, insuficiéncia renal, alteracdes da coagulacao e disturbios hemorragicos, teste para autoanticorpos positivo, linfoma, neoplasia de 6rgéos solidos,
melanoma, purpura trombocitopénica |d|opat|ca arritmia, insuficiéncia cardiaca congestiva, oclusdo arterial vascular, tromboﬂeblte aneurisma aodrtico, doeng¢a pulmonar obstrutiva créonica,pneumopatia intersticial,pneumonite, pancreatite, aumento da
bilirrubina, esteatose hepatica, rabdomidlise, lipus eritematoso sistémico, pancitopenia, esclerose multipla, parada cardiaca, cicatrizagdo prejudicada. Rea¢des adversas pos- comermallzagao diverticulite, linfoma hepatoesplemco de células T, leucemia,
carcinoma de células de Merkel (carcinoma heuroendécrino cutaneo), anafilaxia, sarcoidose, doencgas desmielinizantes, acidénte vascular cerebral, embolismo pulmonar, derrame pleural, fibrose pulmonar, perfura¢do intestinal, reativacado da hepatlte B,
insuficiéncia hepatica, hepatite, vasculite cuténea, sindrome de Stevens-. Johnson an |oedema novo aparecimento ou piora da psoriase, eritema multiforme, alopecia, sindrome lGpus-simile, infarto do miocardio, febre. Posologl DULTOS: artrite
reumatoide, artrite psoriasica, espondilite anquilosante, espondiloartrite axial nao radiografica: a dose para pacientes adultos é de 40 mg, administrados em dose unica por via subcutanea, a cada 14 dias. Para artrite reumatoide, alguns pacientes, ndo
tratados concomitantemente com metotrexato e que apresentaram uma resposta diminuida ao tratamento com HUMIRA® AC (adallmumabe) 40 mg em semanas alternadas, podem se benéficiar com um aumento na frequem:la posolégica para 40 mg a
cada 7 dias ou, entdo, na dose, para 80 mg a cada 14 dias, por via subcutanea. Doenca de Crohn: inicio do tratamento - Semana 0: 160 mg por via subcutdnea; semana 2: 80 mg; manutenc¢do do tratamento: a partir da semana 4, 40 mg a cada 14 dias. Alguns
pacientes que ‘sofreram dlmlnulgao na resposta podem se beneficiar com um aumento da frequéncia posoldgica de HUMIRA® AC (adalimumabe) para 40 mg a cada 7 dias ou, entdo, da dose, para 80 mg a cada 14 dias, por via ’subcutanea. Colite ulcerativa
ou retocolite ulcerativa: inicio do tratamento - Semana 0: 160 mg por via subcutanea; semana 2: 80 mg; manutencdo do tratamento: 40 mg a cada 14 dias. Alguns pacientes que sofreram dlmlnul(;ao na resposta podem se beneficiar com um aumento da
frequéncia posoldgica de HUMIRA® AC (adalimumabe) para 40 mg a cada 7 dias ou, enté‘\o, da dose, para 80 mg a cada 14 dias, por via subcutanea. Psoriase: a dose para pacientes adultos é de 80 mg administrada por via subcutanea, seguida de 40 mg em
semanas alternadas, uma semana apos a dose inicial. Uma terapéutica continuada para alem de 16 semanas deve ser cuidadosamente reconsiderada em pacientes que ndo responderam dentro deste periodo de tempo. Apds 16 semanas de tratamento, os
pacientes que ndo apresentem uma resposta adequada podem se beneficiar de um aumento da frequéncia posoldgica para 40 mg a cada 7 dias ou, entdo, da dose, para 80 mg a cada 14 dias, por via subcutanea. Hidradenite Supurativa: 160 mg inicialmente,
no dia 1, seguida de 80 mg duas semanas depois, no dia 15.Duas semanas depois (dia 29), continuar com uma dose de 40 mg a cada 7 dias ou com 80 mg a cada 14 dias, por via subcutanea. Uveite ndo infecciosa intermediaria, posterior ou pan-uveite: 80
mg |n|c|a|mente, seguida de 40 mg em semanas alternadas, comecando na semana seguinte a dose incial. PEDIATRICOS: artrite idiopatica juvenil poliarticular: para pacientes pediatricos a partir de 02 anos a dose baseia-se no peso corporal: 10 kg a < 30
kg: 20 mg, a cada 14 dias e = 30 kg: 40 mg a cada 14 dias. Artrite relacionada a entesite: para pacientes pediatricos acima de 06 anos, a dose baseia-se no peso corporal: 15 kg a < 30 kg: 20 mg a cada 14 dias e = 30 kg: 40 mg a cada 14 dias. Doenca de Crohn:
para pacientes pediatricos com 06 anos ou mais, a dose baseia-se no peso corporal: < 40 kg: dose inicial € 80 mg (dia 01), seguidas por 40 mg apds duas semanas (dia 15). A dose de manutencgdo (dia 29) é de 20 mg, a cada 14 dias. = 40 kg: dose inicial € 160
mg (dia 01), seguidas por 80 mg apds duas semanas (Dia 15). A dose de manutencgdo (dia 29) é de 40 mg, a cada 14 dias. Alguns pacientes podem beneficiar-se com um aumento na dose de manuteng¢do de adalimumabe se houver um agravamento da
doencga ou para pacientes que obtiveram uma resposta inadequada durante a dose de manutengdo: < 40 kg: 20 mg, por via subcutanea, a cada 7 dias e = 40 kg: 40 mg a cada 7 dias ou 80 mg a cada 14 dias, por via subcutanea.Uveite pediatrica: A dose
recomendada de HUMIRA® (adalimumabe) para pacientes com uveite n&o infecciosa anterior crénica, com 2 anos de idade ou mais, baseia-se no peso. Na uveite pediatrica, ndo existe experiéncia de utilizacdo adalimumabe sem tratamento concomitante
com metotrexato. Para pacientes pediatricos com peso corporal <30 Kg a dose é de 20 mg, por via subcutanea, a cada 14 dias, em combinacdo com metotrexato e, para pacientes com peso corporal > 30 Kg, a dose é de 40 mg, por via subcutanea, a cada 14
dias, em combinagdo com metotrexato. Quando se inicia o tratamento com adalimumabe, pode ser considerada a admlnlstragao de uma dose de ataque de 40 mg para pacientes com <30 Kg ou 80 mg para pacientes com = 30 Kg, uma semana antes do
inicio do tratamento de manutenc¢do. Ndo existem dados clinicos relevantes sobre a uhllzagao de uma dose de ataque de adalimumabe em criangas < 6 anos de idade. VENDA SOB PRESCRICAO MEDICA Importado por: AbbVie Farmaceuhca Ltda - Av. Guido
Caloi, 1935, 12 andar, Bloco C - S30 Paulo - SP - CNPJ: 15.800.545/0001-50. AbbVie Line: 0800 022 2843. BU09.
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