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Portaria n° 336/2016-GAB/SES-GO

O SECRETARIO DE ESTADO DA SAUDE, no uso de suas atribui¢des legais,

Considerando as disposigbes constitucionais e a Lei Federal n® 8080, de 19 de setembro de
1990, que tratam das condi¢Ses para promogdo, protegiio e recuperaciio da sande, como direito
fundamental do ser humano;

Considerando que os entes federativos podetfio ampliar o acesso do usuério & Assisténcia
Farmacé@utica, desde que questdes de salide plblica o justifiquem, conforme art. 28, § 1° do Decreto n°
7.508, de 28 de junho de 2011;

Considerando a necessidade de parantir a prescrigio segura e racional dos medicamentos
para a para a profilaxia da doenga por citomegalovirus (CMV) em pacientes de alto risco que
submeteram a transplante renal com sorologia discordante (D+/R-) ou em pacientes receptores de
transplante Tenal que foram/estio submetidos a tratamento medicamentoso com anticorpos
antilinfocitérios depletores (GAT), por meio de um instrumento que traga orientagBes quanto a
indicagio, solicitagfo e os critérios de uso;

Considerando a Portaria n° 283/2016-GAB/SES-GO, publicada no Didrio Oficial n® 22.288
de 18 de margo de 2016, que aprova a incorpotagio do valganciclovir & Relagio Estadual
Complementar de Medicamentos para a profilaxia da doenga por citomegalovirus (CMV) em
pacientes de alto risco que submeteram a transplante renal com sorologia discordante (D+/R-) ou em
pacicntes receptores de transplante renal que foram/estdo submetidos a tratamento medicamentoso
com anticorpos antilinfocitérios depletores (GAT) no Estado de Goids.

RESOLVE:

Art, 1° — Fica aprovado, na forma de ANEXO desta Portaria, o Protocolo Clinico e Diretriz
Terapéutica, para a profilaxia da doenga por citomegalovirus (CMV) em pacientes de alto risco que
submeteram a transplante renal com sorologia discordante (D+/R-) ou em pacientes receptores de
transplante renal que foram/estio submetidos a tratamento medicamentoso com anticorpos
antilinfocitarios depletores (GAT) no Estado de Goiés.

Pardgrafo Gnico, O Protocolo objeto desta Pottaria, que contém o conceito geral da Doenga
por Citomegalovirus, critérios de diagnéstico, critérios de inclusio e exclusfio, profilaxia e
mecanismos de regulagio, controle e avaliagio, é de carater estadual e deve ser utilizado na regulagio
do aceso assistencial, autorizag8o e registro dos procedimentos correspondentes.

Art, 2° — E obrigatéria a cientificagio ao paciente, ou a seu responsével legal, dos potenciais
riscos e efeitos colaterais relacionados ao uso do medicamento valganciclovir, o que deverd ser
formalizado por meio da assinatura do respectivo Termo de Esclarecimento e Responsabilidade,
conforme o modelo integrante do Protocolo.

Art. 3° — O Estado e os municipios, conforme suas competéneias e pactuagdes, deverdo
estruturar a rede assistencial, definir os servigos referenciais e estabelecer os fluxos para o
atendimento dos individuos transplantados, em todas as etapas descritas no Protocolo anexo a esia
Portaria.

Aat. 4° — Esta Portaria entra em vigor na data de sua publicacio.

CUMPRA-SE ¢ PUBLIQUE-SE.

Gabinete do SECRETARIO DE ESTADO DA SAUDE, em 13 de Abril de 2016.

K
LEONARDO MOURA Vlf}zn

Secretario de Estado da Satde de Goias

Secretaria de Estado da Sande — www.sande.go.gov.br
Rua SC1 N°. 299 —~ Parque Santa Cruz — CEP 74.860-270 — Goifinia — GO
SPAIS/GAB
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Anexo da Portaria n° 336/2016-GAB/SES-GO

Protocolo Clinico e Diretriz Terapéutica para o uso do valganciclovir para a
profilaxia da doenca por citomegalovirus (CMV) em pacientes de alto risco que
submeteram a transplante renal com sorologia discordante (D+/R-) ou em pacientes
receptores de transplante remal que foram/estio submetidos a tratamento
medicamentoso com anticorpos antilinfocitirios depletores (GAT) no Estado de
Goias.

1. INTRODUCAO

A infecgdio por Citomegalovirus (CMV) é uma grande causa de morbidade e
mottalidade em gaoientes transplantados de 6rgéos solidos e pode ocorrer em 30% a 75 %
dos pacientes. ®°

A doenga invasiva geralmente se apresenta com febre, neutropenia e alguns
pacientes tém linfadenopatia, hepatite e trombocitopenia associados ao acometimento
invasivo que pode ser pneumonite, invasio gastrointestinal (colite, gastrite, Glceras e
hemorragia), gancreatite, coriorretinite (muitas vezes tardia), ou meningoencefalites (mais
raramente). 78

A infecgfio por CMV estd associada a uma sindrome de imunossupress3o nfio-
especifica que leva também a alteracBes indiretas com maior risco de doenga
linfoproliferativa pés-transplante, rejeico do enxerto, infecgBes bacterianas e fungicas
além de poder levar a sindrome de Guillain-Barré e ser um fator de risco para diabetes
mellitus. %

Os fatores de risco para desenvolvimento de infecgfo podem ter relagio com o
hospedeiro, o virus, ou as préaticas inerentes ao transplante (imunossupressdo utilizada e
rejeicdo). O status sorologico € considerado o mais importante preditor de CMV doenga
apos o transplante. No grupo de pacientes com sorologia negativa pré-transplante e com
doador positivo cerca de 60% dos pacientes desenvolverdo infecgdio, ja entre os pacientes
com sorologia positiva a infecgio podera ocorrer em 10 a 30% dos receptores,

Infecgdo e doenga por CMV tém estreita associagio temporal com a
imunossupressio do paciente e, portanto, é frequente durante os primeiros meses apos o
transplante, com um pico de incidéncia entre dois e quatro meses, apesar de a doenga poder
ocorrer apds este periodo o que caracteriza a doenga tardia. '

No transplante, a infecgfio pode ocorrer sob a forma de primoinfeccio ou de
reativaglio, apos um longo periodo de laténcia. Em todos os candidatos a transplante de
rim, bem como em todos os doadores, deve-se estabelecer o status soroldgico, por meio da
identificagio de anticorpos da classe IgG. Estudo que avaliou mais de 20 mil pacientes
transplantados encontrou a seguinte distribuicio de martchs soroldgicos, quanto ao stafus
[gG (D=doador e R=receptor): D+/R+=47,7%, D-/R+=24,1%, D+/R-=18,2% ¢ D-/R-
=10,3%. O status soroldgico € um marcador de progndstico a longo prazo, independente do
desenvolvimento de doenca. Quando D+/R- sfo comparados com D-/R-, hd um aumento de
28% no risco perda do enxerto, 36% no risco de morrer por todas as causas e em oito vezes
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o risco de morrer por infecgdo viral. A tipagem sorolégica, entfo, ests indicada para fodos
os doadores e receptores. ' "*!2

A primoinfecgdo ocorre em receptores D+/R-, nos quais a infecgfio viral ¢é
transmitida pelo 6rgfo transplantado. Em receptores portadores do virus, pode ocotrer a
reativagdo viral, sendo os principais fatores de risco identificados o uso de anticorpos
depletores de linfécitos (GAT), o tipo de protocolo de imunossupressfo utilizado (tipo de
droga, dose ¢ durag#io), o tratamento de rejeiglo aguda e alguns fatores relacionados com o
receptor, como idade, comorbidades e desenvolvimento de neutropenia. A reativagio estd
relacionada com a reducfo da atividade imune celular, especialmente das célutas CD8+,
resultado do estado de imunossupressio, mas também pela atividade de citocinais, que
induzem o virus a sair do estado de laténcia, especialmente o fator de necrose tumoral alfa
(TNF-a) e a interleucina 1 (IL-1B). O uso de GAT, além de causar intensa e duradoura
linfopenia, estd relacionado com a liberago de citocinas, especialmente o TNF-a. A
rejeicdo aguda, além de exigir intensificacdo de imunossu;aressﬁo, causa aumento da
expressio de IL-1p, citocina que estimula a replicago viral. "

Apos a ocorréncia da ativagio viral (quer seja na primoinfeccfio ou na reativagio),
a infecgio pelo CMV pode ser classificada de duas formas, de acordo com sua
apresentagfio clinica: infecgdo ou doenga. Na infecgdo pelo CMV, ha evidéncias de
replicagio viral na auséncia de sintomas. Essa apresentagfio € diferente da laténcia, porque,
nesta, nfio ha evidéncia de replicagdio viral ativa. A doenga pelo CMV, por outro lado, é
caracterizada pela sindrome clinica, na qual ha sintomas como febre, astenia, mialgia,
leucopenia, trombocitopenia ou alteragdes das enzimas hepaticas, ou pela doenga invasiva,
na qual ha evidéncias de inclusdio viral em células de 6rglos ou tecidos, como no trato
gastrintestinal, figado, no prdprio enxerto renal, pulmdo, medula déssea e retina. Ja os
efeitos da infecgfio pelo CMV podem ser classificados em diretos ou indiretos. Os efeitos
diretos sdo a infeccfio e a doenga, mencionados acima. Os efeitos indiretos observados séo:
aumento no risco de infec¢des secundarias, como pneumocistose e outros herpes-virus; e
aumento no risco de rejeiclo aguda e de disfungfio cronica do enxerto. A infecgdo pelo
CMV pode provocar uma resposta imunoestimulatoria geral, com concomitante
estimulacéio antigénica. Dessa forma, o CMV sempre foi considerado um potencial fator de
risco para rejeicio aguda de enxertos, especialmente no transplante de pulmfo. Em um
estudo com 477 pacientes transplantados de rim, com prevaléncia de 38% de rejeicéo
aguda comprovada por bidpsia, 64% de infecgdio pelo CMV e 24% de doenga, os autores
observaram que a infecgdio e a doenga pelo CMV aumentaram o risco de rejei¢fio aguda em
1,6 € 2,5 vezes, respectivamente, (13

A profilaxia impede o aparecimento da doenga durante o periodo de administragdo
da droga. O tratamento da doenga citomegilica requer a internagdio do paciente
transplantado por um periodo prolongado, em média 21-28 dias, para receber a infusio do
ganciclovir por via endovenosa 2x ao dia. O uso da profilaxia com valganciclovir, nos
pacientes de alio risco, poderd evitar o aparecimento da doenga citomegélica, evitando
assim o periodo prolongado de internagdo, facilitando a desocupagio de leitos e gerando
novas vagas para internagfio hospitalar, além dos beneficios para os pacientes de poderem
fazer a profilaxia ambulatorialmente e de reduzir os riscos de perda do 6rgéo transplantado

por rejeigao, &7
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2. CLASSIFICACAO INTERNACIONAL DE DOENCAS E
PROBLEMAS RELACIONADOS A SAUDE - CID-10

794.0 - Rim transplantado;
T86.1 - Faléncia ou rejeicfio de transplante de rim;

3. DIAGNOSTICO

O diagnostico da infecglio por CMV pode ser feito por métodos indiretos
(sorologia) ou diretos (histopatologia, cultura de células, antigenemia e biologia
molecular).

Utilizadas com muita frequéncia no passado como métodos para o diagnéstico de
CMV, a histopatologia, a sorologia (IgM) ¢ a cultura de células nfio devem ser mais
utilizadas, pela baixa sensibilidade e dificuldades técnicas. A histopatologia requer bidpsia
tecidual e, apesar de ser definitiva quando as inclusdes virais sfo encontradas, ¢ muito
pouco sensivel e s permite o diagndstico de doenca invasiva. Pode ser 0til nos casos de
suspeita clinica quando a viremia é negativa. A detec¢fo de IgM néo deve ser utilizada para
o diagnostico da infeccdo ativa no transplante porque os titulos de IgM nfio sfo detectados
precocemente, estando relacionados com inicio tardio de tratamento. A cultura de células
tem boa sensibilidade, indicando atividade do CMV quando positiva, entretanto necessita
de 1 a 3 semanas para ter a confirmagfo do resultado negativo,

As metodologias mais sensiveis e recomendadas para o diagnéstico sfo bascadas
na pesquisa da carga viral, podendo ser realizadas por antigenemia para o pp65 ou a reagéo
em cadeia de polimerase (PCR). Carga viral positiva por um desses dois métodos € um
indicador independente de risco para doen¢a pelo CMV. A viremia ¢ uma ferramenta
indispensdve| para iniciar e acompanhar o tratamento. Durante a replicagdo viral, ha
produgdio de trés tipos de antigenos: imediatos, precoces e tardios.*" Os antigenos
imediatos aparecem no nucleo de células infectadas 1 a 3 horas apos a infecgfio e persistem
presentes durante a infecgdo latente. Os antigenos precoces aparecem no citoplasma 3
horas apds a infecgfo, antes mesmo do inicio da sintese de DNA. Os antigenos tardios séo
proteinas estruturais e sé aparecem apos a sintese de DNA, estando, portanto, associados a
infecgo ativa. O antigeno pp65 é um dos antigenos tardios e pode ser identificado dentro
do citoplasma de leucocitos por imunofluorescéncia — téenica chamada de “antigenemia
para o pp65”.%2* A antigenemia tem a vantagem de ser répida, com resultado no mesmo
dia da coleta, entretanto necessita de equipe treinada, e a sensibilidade reduz se o
processamento do sangue ultrapassar 6 horas.

O padrdo-ouro para o diagndstico do CMV ¢ o teste de deteccio quantitativa de
acido nucleico (QNAT, do inglés quantitative nucleic acid testing). O QNAT-CMV tem
sido feito preferencialmente por PCR e em tempo real (RT-PCR), podendo ser utilizado
plasma ou sangue total. O padriio qualitativo indica CMV em atividade, mas nfo tem
relagdo direta com a presenca de doenga, requerendo a quantificagiio. A carga viral
detectada pela PCR, portanto, tem alto poder preditivo de doenga e deve ser preferida. Ao




contrario da antigenemia, a sensibilidade nfo € alterada pelo estocamento de sangue, que
pode ser transportado para a realizagiio em centros distantes, Tem como desvantagens a
falta de padronizacéo entre os centros, havendo discordincia quanto aos resultados em
andlise intercentros e necessita de um tempo maior para realiza¢do, quando comparados
com a antigenemia, %

Os exames soroldgicos (IgM e IgG para CMV) sfio indicados principalmente na
avaliagfio da situacfio soroldgica pré-transplante do doador e do receptor, tendo pouca
aplicagfio nas suspeitas de infecglo aguda pelo CMV no pds-transplante, por demorarem
por positivar.

4. CRITERIOS DE INCLUSAO E EXCLUSAO PARA APLICACAO
DESTE PROTOCOLO

Serdo incluidos os pacientes que preencherem os seguintes critérios:

I — Pacientes que realizaram transplante renal ¢ que se enquadram nos critérios de doador
com sorologia positiva e receptor com sorologia negativa para CMV (D+/R-) ou que
comprovadamente fizeram uso de anticorpos antilinfocitarios depletores (GAT);

I - Pacientes residentes no territrio goiano que foram submetidos a transplante renal
(conforme critérios do item I}, com ou sem manifestagfo de faléncia da funcéio do enxerto,
em Unidade de Salde credenciada pelo Sistema Unico de Saude (SUS) e instalada no
Estado de Goias;

Iil — Pacientes residentes no territrio goiano que foram submetidos a fransplante renal
(conforme critérios do item I), com ou sem manifestagio de faléncia da fungfio do enxerto,
em Unidade de Saide credenciada pelo Sistema Unico de Safide (SUS) e instalada em
outras Unidades Federativas, desde que obedecidos os regramentos da regionalizagfo e
hierarquizacio da rede de servigos de saide do SUS, incluindo os mecanismos de
referéncia e contra-referéncia;

1V — Apresentagfo dos documentos, exames e relatorio médico emitido por médico
especialista em nefrologia/urologia, conforme anexo .

Serdo excluidos os pacientes que preencherem um ou mais dos seguintes critérios;

I — Discordancia com os termos expostos no Termo de Esclarecimento e Responsabilidade;
IT — Pacientes que realizaram transplante de qualquer outro 6rgéo sélido, ou até mesmo de
rim, porém ndio se enquadram nos critérios estabelecidos no item 1 dos critérios de inclusio
acima;

Il — Pacientes em hemodialise (ClCr<10ml/min);

IV — Pacientes com contagem absoluta de neutrdfilos inferior a 500 células/mcL, contagem
de plaquetas for inferior a 25.000/meL. ou se a hemoglobina for inferior a 8 g/dL;

V — Pacientes submetidos a transplante renal que nfo residem no estado de Goias;

VI — Pacientes com contraindicagdo ou hipersensibilidade conhecida ao valganciclovir,
ganciclovir ou qualquer oufro componente do produto sendo que:
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- Em animais, foi verificado que o valganciclovir/ganciclovir é mutagénico,
teratogénico, carcinogénico e aspermatogénico. Portanto, Valganciclovir pode causar
defeitos de nascimento, cancer ¢ inibigdo temporaria ou permanente da espermatogénese.

- Por causa da semelhanca entre as estruturas quimicas de valganciclovir, de aciclovir
e valaciclovir, pode ocorrer reagfo de hipersensibilidade cruzada entre esses
medicamentos, ou seja, se o paciente desenvolveu alergia a um desses farmacos, pode
apresentar reagéo alérgica ao valganciclovir.

- Leucopenia, neutropenia, anemia, trombocitopenia, pancitopenia graves, depressdo
da medula Ossea e anemia aplastica foram observadas em pacientes tratados com
valganciclovir e ganciclovir, Portanto, 0o médico deve solicitar testes laboratoriais para
contagem de células do sangue antes do inicio do tratamento com valganciclovir e durante
o tratamento. Pode ser necessario o tratamento com fator de crescimento hematopoiético
(favorece a proliferagdo de células do sangue) e/ou a interrupgdo da dose de valganciclovir.

- Como a possibilidade de ganciclovir ser excretado no leite materno nfio pode ser
excluida, causando reagBes adversas sérias na crianga, o médico deve avaliar a necessidade
de descontinuar o medicamento ou a amamentaco, levando em conta o beneficio potencial
de valganciclovir para a mée lactante.

- A seguranca ¢ a eficdcia n3o foram estabelecidas em criangas. O uso de
valganciclovir néo é recomendado nessa populagéo.

- Se o paciente tem insuficiéncia renal, é necessdrio que o médico faga ajustes da dose
de valganciclovir baseados na depuragdio de creatinina e monitore cuidadosamente os
niveis de creatinina sérica ou da depuracfio de creatinina. Se o paciente faz hemeodialise, €
recomendado o uso de ganciclovir intravenoso no lugar de Valganciclovir.

S. TRATAMENTO

a) Tratamento Nio-Farmacologico ¢ Vacinacio
N#o existe tratamento n3o-farmacologico e nem vacinagfo contra o citomegalovirus,
b) Tratamento Farmacolégico -

A conduta terapéutica para o tratamento da infecgfio por citomegalovirus em
pacientes submetidos a transplantes de 6rglos solidos é especifica de cada unidade de
saude que realizara o transplante, ndo sendo objetivo desse protocolo sua padronizagio.

Este protocolo visa tdo somente estabelecer critérios para o uso valganciclovir
para a profilaxia da doenga por citomegalovirus (CMV) em pacientes de alto risco que
submeteram a transplante renal com sorologia discordante (D+/R-) ou em pacientes
receptores de transplante renal que foram/estiio submetidos a tratamento medicamentoso
com anticorpos antilinfocitérios depletores (GAT).

Portanto, discorreremos aqui somente sobre a profilaxia do citomegalovirus nesses
pacientes de alto risco e ndo sobre o tratamento da doenga ja instalada.
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h.1) Dados sobre 0 Farmaco:
- Cloridrato de valganciclovir: comprimidos revestidos de 450 mg.
b.2) Esquema de administracgiio

- Cloridrato de valganciclovir: dose recomendada de 900 mg (dois comprimidos de 450
mg), uma vez ao dia. A profilaxia deve ser iniciada até o 10° dia apds o transplante e
mantida, a critério médico, até o 200° dia pds-transplante.

Recomenda-se que os comprimidos de valganciclovir sejam administrados com
alimentos. A administragio com alimentos aumenta a AUC (4rea sobre a curva) entre 24 €
56% quando comparada com a administragio em jejum.

N&o ha necessidade de monitoramento com testes para diagndstico de CMV
durante a vigéncia da profilaxia, pois a maioria dos pacientes ndio apresenta replicagdo viral
em uso do valganciclovir.

Nao ¢é recomendado o uso do valganciclovir para pacientes em hemodidlise
(CICr<10 ml/mim). :

Para pacientes com clearance de creatinina <60 ml/min. A dose deve ser ajustada
de acordo com a tabela abaixo.

CICr (mL/min) Dose de inducio Dose de manutenciio
40 -39 450 mg, duas vezes ao dia |450 mg, uma vez ao dia
25-39 450 mg, uma vez ao dia {450 mg, a cada 2 dias
10-24 450 mg, a cada 2 dias 450 mg, duas vezes por semana
<10 Nio recomendado Nio recomendado
6. MONITORIZACAO

Regularmente os pacientes incluidos nesta linha de cuidado para profilaxia,
deveriio ser acompanhados pelos seus respectivos médicos assistentes especialistas em
nefrologia/urologia, quanto aos sintomas e a frequéncia das exacerbaces, a adesdio 2
profilaxia e a tolerabilidade aos efeitos adversos.

Para renovagdo trimestral da profilaxia medicamentosa, os pacientes devem
apresentar os documentos/exames constantes no anexo 2.
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7. REGULACAQO, CONTROLE E AVALIACAO PELO GESTOR

As solicitagdes dos medicamentos serfio protocolizadas na Central de

Medicamentos de Alto Custo Juarez Barbosa (CMAC) e/ou nas Regionais de Salde
integradas, onde serfio avaliadas e autorizadas conforme normas e critérios estabelecidos
neste Protocolo ¢ seus Anexos.
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9. ANEXOS

Anexo 1 — Relagdo de Documentos/Exames necessirios para abertura de processo de
solicitagiio dos medicamentos contemplados neste Protocolo Estadual.

a) Documentos:

1 — Fotocdpia da Carteira de Identidade ou Certiddo de Nascimento do paciente;
2 — Fotocdpia do Cadastro de Pessoas Fisicas (CPF) do paciente;
3 — Fotocépia do Comprovante de Endereco com CEP (4gua, luz ou telefone) do paciente;

4 — Fotocopia do Cartdo SUS do paciente. Caso o usudrio nfo possua Cartdo SUS, o
mesmo poderd ser feito na Central de Medicamentos de Alto Custo Juarez Barbosa
{CMACQ).

5 — LME (Laudo para Solicitago, Avaliagdo e Autorizagio de Medicamentos do
Componente Especializado da Assisténcia Farmacéutica), adequadamente preenchido;

6 — Prescrigio médica, devidamente preenchida pelo médico especialista em
nefrologia/urologia;

7 — Relatorio médico, devidamente preenchido pelo médico assistente especialista em
nefrologia/urologia, contendo histérico da situacdio clinica, data do transplante e quadro
clinico atual;

8 — Termo de Esclarecimento e Responsabilidade, conforme Anexo 3;

b) Exames necessarios para abertura de processo:

1 — Fotocdpia do exame de sorologia (IgM e IgG) para citomegalovirus do doador e do
receptor do érgdo transplantado (rim) que confirmem o critério (D+/R-);

2 — Fotocopia do exame de clearance de creatinina;

3 — Fotocdpia dos exames de contagem absoluta de neutréfilos, contagem de plaquetas ¢
dosagem de hemoglobina;

Anexo 2 — Relagiio de Documentos/Exames necessarios para renovaciio trimestral da
profilaxia medicamentosa, com a exigéncia de monitorizagio:

a) Documentos.

1 — LME (Laudo para Solicitacdo, Avaliagio e Autorizagio de Medicamentos do
Componente Especializado da Assisténcia Farmacéutica), adequadamente preenchido;

2 — Prescri¢iio médica, devidamente preenchida pelo médico assistente (especialisia em
nefrologia/urologia).




. — GOVERNO DE
sis i SECRETARIA poinyigny g
D&SF @f.  DEESTADODASAGDE f=f &

3 - Relatério médico, devidamente preenchido pelo médico assistente (especialista em
nefrologia/urologia), contendo histérico da situagfio clinica, data do transplante e quadro
clinico atual;

*Para a renovagio com monitorizago, o médico solicitante também deve ser especialista
em nefrologia‘urologia.

b} Exames.

1 — Fotocopia do exame de clearance de creatinina;
2 — Fotoc6pia dos exames d¢ contagem absoluta de neutréfilos, contagem de plaquetas ¢
dosagem de hemoglobina;

Anexo 3— Modelo do Termo de Esclarecimento e Responsabilidade

TERMO DE ESCLARECIMENTO E RESPONSABILIDADE

Cloridrato de valganciclovir.

Eu, (nome dofa) paciente),
declaro ter sido informado(a) claraments sobre beneficips, riscos, contraindicagdes e principais efeitos adversos
relacionados ao uso de cleridrato de valganciclovir, indicados para a profilaxia da doenga por citomegalovirus (CMV) em
pacientes de alto risco que submeteram a transplants renal com sorologia discordante (D+/R-) ou em pacientes receptores
de transplante renal que foram/estdo submetidos a tratamento medicamentogo com anticorpos antilinfocitarios depletores
(GAT).

Os termos médicos foram explicados e todas as ddvidas foram esclarecidas pelo médico
(nome do médico que prescreve),

Assim, declare que fui claramente informado(a) de que ofs) medicamento(s) que passo a receber pode(m)
trazer os seguintes beneficios: diminuigo das internacBes hospitalares, diminuigdo dos riscos de perda do drgho
transplantado em virtude da doenca, melhora da condigfio de satde e da qualidade de vida,

Fui também elaramente informado(a) a respsito das seguinies contraindicages, potenciais efeitos adversos e
tiscos:

Distlirbios gastrintestinais: diarreia, néusea, vomito, dor abdominal, obstipagdo (prisio de ventre), dor na regido superior
do abdome, dispepsia (dificuldade de digestdo), distensfio abdominal (“estufamento™) ¢ ascite (actimule de liquido na
barriga). Distirbios gerais e condigdes do local de administragfio: febre, fadiga, inchage dos membros inferiores, dor,
inchago, inchago periférico e fraqueza.

Distiirbios do sistema sanguineo e linfatico: neutropenia (redugiio de um dos tipes de glébulos brancos, responsével pela
defesa de infecodes), anemia (diminuicio dos niveis de hemoglobina, responsével pelo transporte de oxigénio dos
pulmdes aos tecidos, na circulagiio sanguinea), trombogitopenia (redugio das plaquetas, que auxiliam na coagulagio do
sangue) e leucopenia {(diminuigdo de globulos brancos do sangue).

InfeceBes e infestactes: candidiase oral (“sapinho™), faringite / nasafaringite (inflamagio de garganta ou nariz), sinusite,
infecgio do trato respiratério superior (como resfriado, por exemplo), gripe, pneumonia, bronquite, pheumenia pot
Preumocystis carinii e infecgdo do trato urinario.

Disttrbios do sistema nervoso: dor de cabega, insénia, neuropatia periférica (comprometimento dos nerves petiféricos
que se manifesta por formigamentos, perda de sensibilidade), parestesia (formigamento ou dorméncia de uma regifio do
corpo), tremores e tontura (excluindo tontura rotatdria).

Disturbios de pele ¢ tecido subeutdneo; dermatite de tedos os tipos (inflamagdo na pele), sudorese noturna, coceira, acne e
erupcio cutdnea de todos os tipos.

Disttrbios respiratérios, toracicos e do mediastino: tosse, falta de ar, tosse produtiva, rinorreia (coriza) e derrame pleural
(actimulo de liquido nos pulmdes, popularmente chamado de “dgua nos pulmdes™).
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Disturbios oculares: descolamento da retina e visdo turva.
Disttrbios psiquitricos: depressio.

Investigagdes: redugfio de peso ¢ elevagio da creatinina sérica (exame do sangue para avaliagfio do funcionamento dos
rins).

Distfirbios musculoesqueléticos e do tecido conjuntivo: dor nas costas, dor nas articulacdes, cimbras musculares e dor
nos membros.

Distiirbios renais e urinrios: insuficiénoia renal (problema nos rins) e distria {dor/ardéncia para urinar).
Disttrbios do sistema imune: rejeicio do enxerto e do transplante.

Distirbios metabélicos e de nutriglo: anorexia, caquexia (desnulrigdo intensa), aumento ov redugdo de potassio no
sangue, raduglio de magnésio no sangue, aumento de glicose (aglicar) no sangue, diminuigio de apetite, desidratagfio,
reducfio de fosforo ou célcio no sangue.

Distirbios hepatobiliares: fungfio do figado alterada.
Procedimentos cirirgicos e médicos: complicagBes pds-opetatdrias, dor no pds-operatério, infecgho da ferida cirtirgica.

Trauma, envenenamento ¢ complicagdes técnicas: aumento da drenagem na feride cirfirgica ¢ reabertura de ferida
previamente fechada.

Disturbios vasculares: pressfio baixa e pressio alta,

Os estudos de toxicidade reprodutiva com valganciclovir nfio foram repetidos por causa da répida ¢ extensa
conversdo para ganciclovir. O ganciclovir causa disfungfic na fertilidade e teratogenicidade em animais. Portanto, o uso
de valganciclovir deve ser evitado por mulheres gravidas, a menos que os beneficios para a mie justifiquem os riscos
potenciais ao feto, Se vocé estiver em idade fértil, deve wtilizar métodos de contracepeio eficazes durante o tratamenio
com valganciclovir. Os pacientes do sexo masculino devem utilizar um método anticoncepeional de barreira durante ¢
{ratamento e por, no minimo, %0 dias apds o términe do tratamento com valganciclovir.

Como 2 possibilidade de ganciclovir ser excrelado no leite materno ndo pode ser excluida, causando reagdes
adversas sérias na crianca, o médico deve avaliar a necessidade de descontinuar o medicamento ou a amamentacéo,
levando em conta o beneficio potencial de valganciclovir para a mée lactante,

Tstou ciente de que este medicamento somente pode ser utilizado por mim, comprametendo-ie & devolvé-lo
caso hilo queira ou ndo possa utilizd-lo ou se o trafamento for interrompido. Sei também que continuarei & ser atendido(a),
inclusive em caso de desisiir de usar o{s) medicamento(s).

Autorizo a Secretaria de Estado da Saude de Goiés a fazer use de informagBes relativas ao meu tratamento,
desde que assegurado o anonimato. { ) Sim. ) Nio.

Local: Data:

[Nome do paciente:

Cartdo Nacional de Sadde:

Nome do responsével legal:

Documento de identificagiio do responsavel legal:

Assinatura do paciente ou do responsavel legal

Médico responsavel: CRM: UFE:

Assinatura e carimbo do médico Data:

Observago: Esle Termo ¢ obrigatéric ao se solicitar o fornecimento de medicamentos padronizades no elenco estadual
para a profilaxia medicamentosa da Doenga por Citomegalovitus em pacientes transplantados renais. Deverd ser
preenchido em duas vias: uma serd arquivada na farmécia e a outra, entregue ao usudrio ou a seu responsével legal.
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