1 METODOLOGIA DE BUSCA DA LITERATURA

Em revisdo nas bases de dados Medline/Pubmed e Embase, usando-se a estratégia de busca
“angioedema, hereditary’[Mesh] AND “drug therapy’[Mesh] e restringindo-se a ensaios clinicos, metanalises
e ensaios clinicos randomizados, foram revisados e incluidos neste protocolo todos os artigos identificados.

Adicionalmente, foi realizada revisdo no Medline/Pubmed sobre a eficacia e a seguranca do uso
de agentes antifibrinoliticos no tratamento do angioedema hereditario. A estratégia de busca utilizada foi
“angioedema, hereditary’[Mesh] AND “antifibrinolytics agents’[Mesh], restringindo-se a ensaios clinicos,
metanalises e ensaios clinicos randomizados. Todos os artigos identificados foram revisados, sendo incluidos
aqueles que versavam sobre angioedema e sua terapia com danazol.

As bibliografias dos artigos incluidos também foram revisadas, e artigos ndo indexados também foram
incluidos. Outras fontes consultadas foram livros-texto e o UpToDate, versao 17.3.

2 INTRODUGAO

Angioedema hereditario (AEH) é uma doenga genética causada pela atividade deficiente do inibidor da
C1 esterase (C1-INH), molécula natural inibidora de calicreina, de bradicinina e de outras serases do plasma.
E classificado como uma imunodeficiéncia primaria do sistema complemento, com heranca autossémica
dominante e expressividade varidvel; o gene responsavel esta localizado no cromossomo 11'-'°, Historia
familiar positiva fortalece a suspeita diagnéstica, mas sua auséncia nao exclui o diagnostico. Nao ha estudos
de prevaléncia de AEH no Brasil. Estima-se que 1:10.000-50.000 individuos sejam afetados pela doenga’.

AEH manifesta-se com o surgimento de edema n&o pruriginoso, ndo doloroso e nido eritematoso
em qualquer parte do corpo, principalmente na face e nas extremidades'?, e afeta os sistemas respiratorio
e gastrointestinal, podendo desencadear edema de glote e/ou cdlicas abdominais respectivamente. O
comprometimento da respiragédo pode resultar em asfixia e, se ndo tratado, pode ser responsavel pelo ébito
em cerca de 25% dos pacientes. Ainda, as célicas abdominais podem ser interpretadas como abdémen
agudo e muitos pacientes acabam sendo submetidos a laparotomia exploradora desnecessariamente. As
crises podem ser espontaneas ou desencadeadas por ansiedade, estresse, pequenos traumas, cirurgias,
tratamentos dentarios, menstruagao ou gravidez'+.

A suspeita de AEH deve ser considerada em pacientes com crises repetidas de angioedema e de dor
abdominal sem quadros de urticaria®. AEH pode ser classificado em tipo 1 (defeitos quantitativos do C1-INH),
tipo 2 (defeitos funcionais do C1-INH) e tipo 3 (C1-INH & normal, mas se relaciona, em um tergo dos casos,
com deficiéncia de fator XlI)". A forma mais comum ¢é a tipo 1, ocorrendo em 85% dos casos, com niveis
plasmaticos de C1-INH usualmente reduzidos em 5% - 30% do normal. Alguns pacientes, entretanto, podem
apresentar niveis entre 30% - 50%. No tipo 2, o C1-INH permanece com niveis séricos normais ou mesmo
elevados, sendo diagnosticado mediante demonstragdo de que sua atividade esta abaixo de 50% do normal™.

Angioedema adquirido (AEA) ocorre por reducdo de C1-INH resultante de sua clivagem por
autoanticorpos ou por uma anormalidade estrutural de C1-INH, levando a ligagao com a albumina, formando
complexos inativos e favorecendo o consumo excessivo desta serinoprotease*®. O diagnéstico diferencial
entre AEH e AEA pode ser feito através da dosagem da fragdo C1q do complemento, a qual se encontra
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reduzida no AEA. Neste caso, devem ser investigadas doencgas de base, como as linfoproliferativas. O tratamento
de AEA envolve o tratamento da doenca de base; entretanto, quando o paciente apresentar episédios muito
frequentes ou graves de angioedema, danazol pode ser indicado.

AEH pode ser distinguido clinicamente de outras formas de edema pelas seguintes caracteristicas:
inicio rapido (minutos a horas), distribuicdo assimétrica e em areas nao dependentes e envolvimento dos labios,
laringe e intestino. O diagndstico diferencial deve ser feito com angioedema comum né&o hereditario (alérgico),
linfoedemas, macroqueilia da sindrome de Melkerson-Rosenthal e outros edemas de origem cardiaca e renal’.

3 CLASSIFICAGAO ESTATISTICA INTERNACIONAL DE DOENGAS E PROBLEMAS RELACIONADOS A
SAUDE (CID-10)
» D84.1 Defeito no sistema complemento

4 DIAGNOSTICO

O diagnéstico de AEH tipos 1 e 2 é obtido pela presenga dos seguintes critérios:

» anamnese, exame fisico e quadro clinico compativel com AEH;

» constatagéo laboratorial de auséncia ou reducédo (< 50%) ou de defeito funcional de C1-INH

(fungdo <50%), de redugdo do complemento hemolitico total (CH50) e de diminuicdo da fragao
C4 do complemento. Deve-se ressaltar que C4 e CH50 podem encontrar-se normais fora das crises.

Como C1-INH é normal no AEH tipo 3, o diagnéstico é baseado principalmente em achados de anamnese
e exame fisico. A histdria clinica deve ser semelhante a dos AEH tipos 1 e 2, sendo que, em pacientes do sexo
feminino, € comum o relato de utilizagao de anticoncepcionais hormonais. Para confirmagao do diagnéstico, os
casos suspeitos podem ser avaliados e acompanhados em servigo especializado de Imunologia.

O diagnostico de AEA, por sua vez, € baseado em achados clinicos semelhantes aqueles encontrados
no AEH, embora histéria familiar positiva ndo seja frequente. Do ponto de vista laboratorial, também deve ser
constatada a auséncia ou redugéo (< 50%) de C1-INH, reducdo do complemento hemolitico total (CH50) e
diminuicdo da fragdo C4 do complemento. Deve-se ressaltar que C4 e CH50 podem encontrar-se normais fora
das crises.

5 CRITERIOS DE INCLUSAO

Serao incluidos neste protocolo de tratamento os pacientes que apresentarem diagndstico confirmado
de AEH tipos 1, 2 ou 3, conforme critérios especificados no item Diagndstico, e ocorréncia de mais de um
episddio de angioedema em menos de 3 meses, bem como pacientes com AEA que apresentarem episédios
muito frequentes ou graves e que também poderao ser tratados com danazol.

6 CRITERIOS DE EXCLUSAO
Serdo excluidos deste protocolo de tratamento os pacientes que apresentarem pelo menos um dos
critérios abaixo:
* mulheres com sangramento genital de origem desconhecida;
» disfuncdo grave hepatica, renal ou cardiaca, pois 0 uso de danazol pode causar ou agravar uma
disfungao hepatica, ocasionar hepatoma ou hepatocarcinoma e agravar a hipertensao arterial;
» gravidez ou amamentagéao, devido a possibilidade de ocorréncia de efeitos androgénicos no sexo
feminino;
* porfiria;
 hipersensibilidade ou intoleradncia ao medicamento;
* neoplasia de prostata.
Caso o médico responsavel opte pela liberagdo do uso de danazol em alguma das situagbes acima
mesmo considerando o alto risco associado, o paciente devera ser informado dos possiveis efeitos adversos, e
0 médico devera encaminhar laudo justificando a prescrigéo.

7 CASOS ESPECIAIS
Os pacientes com AEH ou AEA expostos a situagdes que possam desencadear um evento grave, tais
como manipulagdo da cavidade bucal para cirurgia odontolégica ou manobras endoscépicas, devem utilizar
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danazol com intuito profilatico, conforme orientagéo constante do item Esquema de Administragdo'?23,

8 TRATAMENTO

O tratamento do AEH pode ser subdividido em:

» tratamento das crises;

» profilaxia a longo prazo das crises;

+ profilaxia a curto prazo das crises.

Por ser uma doenga genética, também esta indicada realizagdo de aconselhamento genético
por médico geneticista.

O tratamento das crises & predominantemente hospitalar, ndo sendo, portanto, alvo deste
PCDT. O tratamento, neste caso, ndo inclui o uso de danazol”®'¢. Se houver risco de asfixia, pode-se
utilizar plasma fresco.

Ja foram usados na profilaxia das crises andrégenos atenuados e agentes antifibrinoliticos:
acido épsilon aminocaproico (inibidor da plasmina) e acido tranexadmico (inibidor da ativagdo do
plasminogénio), com maior eficacia dos andrégenos’ .

Entre os andrégenos atenuados, danazol € o T mais utilizado, pelo nivel de evidéncia. Ensaio
clinico duplo-cego com 9 pacientes comparou 93 cursos de 28 dias de danazol com placebo em pacientes
com AEH. As crises ocorreram em 93,6% dos cursos com placebo contra 2,2% de danazol (P < 0,001).
Analise do efeito de danazol demonstrou que as crises ocorreram mais tardiamente nos pacientes
durante um curso de placebo precedido de um curso de danazol (média de 14 dias contra 9 dias se
precedido de placebo: P < 0,05). Nao houve diferenga de efeitos adversos nos dois grupos (cursos)'®.
Considerando a magnitude do efeito nesse ensaio clinico, danazol continua sendo o medicamento de
primeira escolha para a prevengao de novas crises. As contraindicagbes para seu uso sao:

» gravidez;

* amamentacéo;

* insuficiéncia renal, hepatica ou cardiaca;

* neoplasia de proéstata.

Nos casos acima, o médico responsavel pelo paciente deve ponderar os riscos e beneficios de
seu uso.

O paciente deve ser monitorizado pela possibilidade de desenvolver adenoma hepatico e
hipertensao intracraniana benigna (pseudotumor cerebral) apds o uso prolongado deste farmaco?.
E controversa a associagdo entre uso de danazol e risco aumentado de aterosclerose?25%_ Estudos
de acompanhamento de longo prazo de pacientes utilizando danazol demonstraram que o beneficio
da prevencdo de crises € maior em casos mais graves e que a monitorizacdo de efeitos adversos
deve ser mandatéria''®. Farkas e cols.?’, em um estudo longitudinal e retrospectivo, avaliaram 92
pacientes com AEH, sendo 46 em uso de danazol (dose didria de manuteng&o: 33-200 mg/dia) e 46 sem
tratamento, por um periodo minimo de 4 anos, ndo sendo encontradas, entre os dois grupos, diferengas
clinicamente relevantes nos paradmetros de fungao e de ultrassonografia hepatica. Os autores sugerem
que o desenvolvimento de tumores hepaticos relacionados ao uso de danazol esta associado a doses
diarias mais elevadas (400-800 mg), a falta de monitorizagao dos pacientes e ao maior tempo de uso
(neste caso, independentemente da dose), e chamam a ateng&o para a necessidade de definigdo da
menor dose clinicamente eficaz.

Dada a raridade da situagao clinica, os estudos com outros medicamentos além do danazol,
inclusive inibidores da plasmina e da ativagédo do plasminogénio, sdo metodologicamente limitados?. Abusca
realizada n&o encontrou ensaios clinicos randomizados contra placebo (ou contra danazol) envolvendo
0 acido épsilon aminocaproico. Em relagdo ao acido tranexamico, foi localizado um Unico ensaio clinico
contra placebo, do tipo cruzado e duplo-cego, envolvendo este medicamento. Tal estudo incluiu 5 pacientes,
com efeito positivo em 3 deles?. Assim, danazol permanece como o medicamento melhor estudado nesta
condicao clinica e, por isso, recomendado neste protocolo como agente profilatico das crises de AEH.
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8.1 FARMACO
Danazol: capsula de 50, 100 e 200 mg

8.2 ESQUEMA DE ADMINISTRAGAO

Danazol: 200 mg, por via oral, divididos em 2 administragbes diarias, durante o primeiro més. Apos, a
dose deve ser ajustada conforme resposta clinica e laboratorial (ver Monitorizagéo).

Se o paciente com AEH for exposto a situagao potencialmente desencadeadora de crise, danazol deve
ser administrado nas 2 semanas que antecedem o procedimento, com o dobro da dose utilizada para controle
clinico.

8.3 TEMPO DE TRATAMENTO - CRITERIO DE INTERRUPGAO

O tratamento deve ser mantido continuadamente. A menor dose deve ser estabelecida para o controle
dos sintomas clinicos e minimizagao dos efeitos adversos. Na presenga de tumores hepaticos, o tratamento deve
ser interrompido.

8.4 BENEFICIOS ESPERADOS
* Reducao do numero e/ou da gravidade das manifestagdes de angioedema

9 MONITORIZAGAO

Apds o primeiro més de tratamento, deve-se avaliar a resposta clinica (auséncia de evento agudo) e
laboratorial (atividade de C1-INH em aproximadamente 50% do valor normal e C4 dentro dos valores normais).
Se o resultado inicial for satisfatorio, deve-se reduzir a dose de danazol para a menor dose capaz de controlar os
sintomas clinicos. Se o resultado for insatisfatério, a dose diaria pode ser aumentada até o maximo de 600 mg.

Efeitos androgénicos, como mudanga de voz, acne, aumento de pelos, irregularidade menstrual, acimulo
de gordura, entre outros, devem ser acompanhados.

Em relacdo aos efeitos adversos, devem ser avaliados hematécrito, hemoglobina, AST, ALT, gama-GT,
fosfatase alcalina, colesterol total e fragdes, trigliceridios e realizado exame qualitativo de urina a cada 6 meses.
Sugere-se ultrassonografia abdominal anual para visualizagdo hepatica, devido ao risco de desenvolvimento de
tumor hepatico.

Em pacientes que estiverem fazendo uso de danazol e carbamazepina, podem ocorrer significativos
aumentos dos niveis de carbamazepina com resultante toxicidade. Deve-se evitar o uso de inibidores da
angiotensina e estrogénios, por serem potencialmente desencadeadores de crises.

10 REGULAGAO/CONTROLE/AVALIAGCAO PELO GESTOR

Os pacientes devem ser diagnosticados em servigos especializados em Imunologia ou Genética. Devem
ser observados os critérios de inclusdo e exclusdo de pacientes neste protocolo, a duracdo e a monitorizagao
do tratamento, bem como a verificagao periddica das doses prescritas e dispensadas e a adequagao de uso do
medicamento.

11 TERMO DE ESCLARECIMENTO E RESPONSABILIDADE - TER

E obrigatéria a informagao ao paciente ou a seu responsavel legal dos potenciais riscos, beneficios e
efeitos adversos relacionados ao uso do medicamento preconizado neste protocolo. O TER ¢é obrigatério ao se
prescrever medicamento do Componente Especializado da Assisténcia Farmacéutica.
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Eu, (nome do(a) paciente), declaro
ter sido informado(a) claramente sobre beneficios, riscos, contraindica¢des e principais efeitos adversos
relacionados ao uso de danazol, indicado para o tratamento de angioedema.

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 a seguinte melhora:

* redugdo do numero e/ou gravidade das manifesta¢cdes do angioedema.

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

* 0s riscos na gravidez ainda ndo sao bem conhecidos; portanto, caso engravide, devo avisar
imediatamente o médico;

* pequenas quantidades do medicamento podem passar para o leite materno; portanto, seu
uso durante a amamentacgao nao esta indicado;

+ efeitos adversos ja relatados — nauseas, vémitos, diarreia, dor de cabega,
nervosismo, desorientagdo, fraqueza, convulsbes, ganho de peso, inchago, alteragdes do
paladar, aumento da pressdo arterial, perda de potassio e insuficiéncia cardiaca congestiva;

» contraindicado em casos de hipersensibilidade (alergia) conhecida ao medicamento;

* orisco da ocorréncia de eventos adversos aumenta com a superdosagem.

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

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

Local: Data:
Nome do paciente:

Cartdo Nacional de Saude:

Nome do responsavel legal:

Documento de identificagdo do responsavel legal:

Assinatura do paciente ou do responsavel legal
Médico responsavel: |CRM: |UF:

Assinatura e carimbo do médico
Data:

Observaciao: 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.
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Fluxograma de Tratamento

Angioedema

4 ‘Diagnéstico: clinico, laboratorial ‘ ‘

-
/

Paciente com diagnéstico de |/

angioedema
Critérios de exclusao:
v mulheres com sangramento ma— B
genital de origem desconhecida Possui critérios de
v gravidez ou amamentagao inclusdo para -
v disfung3o renal, hepatica ou trat t P d | N Exclusao
cardiaca grave ratamento com danazol  x ao —> do PCDT
Vv porfiria AN para profilaxia das \
¥ histdria de hipersensibilidade ao \ crises? I
danazol N !
v cancer de prostata \ ‘ I
Para uso nestas situagdes, ver texto N A \
do PCDT S Sim \
N \L \ Critérios de incluséo:
= N diagndstico confirmado de
= . . angioedema hereditario (tipos 1, 2 ou
Excluséo | Sim Possui algum critério 3) e acaméncia de > 1 episadio de
~ anglioedema num periodo de 5 meses
do PCDT de exclusao? g P
Néo
Monitorizagao laboratorial: i Critérios de resposta:
v ?el}’\ograﬂ;?,tp?rﬂgﬁidico v cll'nié;o: auséncia de crises
colesterol total, , agudas
trigliceridios), creatinina, provas Tratamento com /| |v Iaboratorial: atividade de C1-INH
hepaticas (AST, ALT, fosfatase danazol / em aproximadamente 50% do
alcallina, gadma-GT), exame 200 mg, por via oral, L,/ normal e niveis normais de C4
qualitativo de urina 2 vezes ao dia /
Periodicidade: a cada 6 meses )/
v ultrassonografia abdominal /
(ndo obrigatoria) //
Periodicidade: anualmente //
A / Revisar a ades&o ao
Tl Houve ) tratamento e, se
Sim S resgosﬁa Nao — necessario, ajustar a
S terapéutica? dose de 200 mg/dia até
600 mg/dia.
N N\
\
\
\
\
\
\
\
\
\
Manter o esquema )
de tratamento, Houve eventos
promovendo a adversos graves ou Nio — > Manter o
redugéo da dose até presenca de tumores tratamento.
a menor dose hepaticos ?
clinicamente efetiva. \ . Suspender o
Sim ——»|
tratamento.
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Fluxograma de Dispensagao de Danazol

Angioedema

Paciente solicita o

. CID-10:D84.1
medicamento. Exames:
Para os tipos 1 e 2:
v C1-INH
v CH50
v C4
Possui LME corretamente Dose: 200 mg/dia (maximo de 600 mg/dia)
Nao preenchido e demais Sim X
l documentos exigidos? l S/
Orientar o CID-10, exames e dose estao
paciente. = de acordo com o preconizado Sim
Nao
‘ pelo PCDT? i
Encaminhar o Realizar entrevista
paciente ao meédico farmacoterapéutica inicial
assistente. com o farmacéutico.
Processo .
3 : Sim
Njo deferido? i
Exames necessarios para monitorizagao: Nap d!s.pensar € Orientar o
v C1-INH, C4 justificar ao i
Periodicidade: apos o 1° més paciente paciente.
v hematécrito, hemoglobina, AST, ALT, .
gama-GT, fosfatase alcalina, colesterol B
total e fragdes, trigliceridios e exame N |
qualitativo de urina \ i
Periodicidade: a cada 6 meses l\
v ultrassonografia abdominal \ . = A
Periodicidade: anual (ndo obrigatdria) \ Dlspensagao a cada més de
N tratamento
| Entrevista

\ farmacoterapéutica de
monitorizagao
\

| |
1

Paciente apresentou alteracéo
. dos exames nao compativel .
Sim Nao
com o curso do tratamento ou
eventos adversos significativos?

Dispensar e solicitar
parecer do médico
assistente.

Dispensar.

' Angioedema




Protocolos Clinicos e Diretrizes Terapéuticas

Ficha Farmacoterapéutica

Angioedema

1 DADOS DO PACIENTE
Nome:

Cartdo Nacional de Saude: RG:

Nome do cuidador:

Cartdo Nacional de Saude: RG:

Sexo: O Masculino O Feminino DN: / / Idade: Peso: Altura:

Endereco:

Telefones:

Médico assistente: CRM:

Telefones:

2 AVALIAGAO FARMACOTERAPEUTICA
2.1 Possui outras doengas diagnosticadas?
O néo
O sim = Quais?

2.2 Esta gravida ou amamentando? [0 nao [ sim — critério de exclusao para uso de danazol

2.3 Se mulher, encontra-se em idade reprodutiva? O ndo O sim = encaminhar ao ginecologista para uso de
método anticonceptivo adequado

2.4 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 ndo O sim

O ndo O sim

O ndo O sim

* O uso de danazol e carbamazepina pode causar significativos aumentos dos niveis de carbamazepina
com resultante toxicidade. Deve-se evitar o uso de inibidores da angiotensina e de estrogénios, por serem
potencialmente desencadeadores de crises.

2.5 Ja apresentou reagdes alérgicas a medicamentos?
O nao
O sim - Quais? A que medicamentos?
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3 MONITORIZAGAO DO TRATAMENTO

Registro dos Exames Laboratoriais
Exames Inicial 12 més 62 més 12° més
Previsado de data

Data

C1-INH

C4
Hematdcrito
Hemoglobina
ALT

AST

Gama-GT
Fosfatase alcalina
Colesterol total
HDL

LDL
Trigliceridios
EQU

pH

Densidade

Glicose

Bilirrubinas

Corpos cetbnicos
Proteinas
Urobilinogénio

Nitritos

Esterease leucocitaria
Leucdcitos

Hemacias
Glicose
Observagao

3.1 Encontra-se C1-INH em aproximadamente 50% do valor normal e C4 dentro dos valores normais?
nao — Dispensar e encaminhar o paciente ao médico assistente (aumentar a dose conforme
estabelecido no PCDT)
sim = Dispensar e encaminhar o paciente ao médico assistente (reduzir a dose conforme
estabelecido no PCDT)

3.2 Realizou ultrassonografia abdominal anual?
nao - Dispensar e encaminhar o paciente ao médico assistente
sim - Dispensar e encaminhar o paciente ao médico assistente (se resultado alterado)

Adversos)
nao - Dispensar

3.3 Apresentou sintomas que indiquem eventos adversos? (preencher Tabela de Registro de Eventos
. \-g
sim - Passar para a pergunta 3.4
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3.4 Necessita de avaliagdo do médico assistente com relacdo ao evento adverso?

nao - Dispensar
sim - Dispensar e encaminhar o paciente ao médico assistente

TABELA DE REGISTRO DE EVENTOS ADVERSOS

Data.da Evento adverso *Intensidade +Conduta
entrevista

Principais reagbes adversas ja relatadas: nauseas, vomitos, diarreia, cefaleia, nervosismo, desorientagéo,
fraqueza, convulsbes, ganho de peso, edema, alteragdes do paladar, hipertensao, falta de ar, hirsutismo, acne,
mudanca de voz, irregularidade menstrual

* Intensidade: (L) leve; (M) moderada; (A) acentuada
+ Conduta: (F) farmacologica (indicagdo de medicamento de venda livre); (NF) ndo farmacoldgica (nutrigao,

ingestao de agua, exercicio, outros); (EM) encaminhamento ao médico assistente; (OU) outro (descrever)
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TABELA DE REGISTRO DA DISPENSAGAO

12 més 2° més 32 més 4° més 52 més 6° més

Data

Nome comercial

Lote/Validade

Dose prescrita

Quantidade dispensada

Préxima dispensagéo
(Necessita de parecer
médico: sim/n&o)

Farmacéutico/CRF

Observagdes

7° més 82 més 92 més 102 més | 11°més 12° més

Data

Nome comercial

Lote/Validade

Dose prescrita

Quantidade dispensada

Préxima dispensacgao
(Necessita de parecer
médico: sim/n&o)

Farmacéutico/CRF

Observagdes
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ESTE E UM GUIA SOBRE O MEDICAMENTO QUE VOCE ESTA RECEBENDO GRATUITAMENTE PELO SUS.
SEGUINDO SUAS ORIENTACOES, VOCE TERA MAIS CHANCE DE SE BENEFICIAR COM O TRATAMENTO.
O MEDICAMENTO E UTILIZADO NO TRATAMENTO DE ANGIOEDEMA.

DOENCA

« E uma doenga genética que causa inchago principalmente no rosto, nas maos e nos pés. Pode levar ao
inchago das vias respiratérias e do aparelho gastrointestinal com o aparecimento de edema de glote
(fechamento da garganta) e cdlicas na barriga.

» Se nao tratada, a doenga pode causar morte.

MEDICAMENTO
+ Este medicamento nao cura a doencga, mas melhora suas manifestagoes.

GUARDA DO MEDICAMENTO
» Guarde o medicamento protegido do calor, ou seja, evite lugares onde exista variagdo de temperatura
(cozinha e banheiro). Conserve as capsulas na embalagem original.

ADMINISTRAGAO DO MEDICAMENTO

+ Tome as capsulas (sem mastigar ou abrir), com um copo de agua. Procure tomar o medicamento sempre
no mesmo horario estabelecido no inicio do tratamento.

+ Tome exatamente a dose que o médico indicou.

REACOES DESAGRADAVEIS

+ Apesar dos beneficios que o medicamento pode trazer, é possivel que aparegam algumas reagdes
desagradaveis, tais como nauseas, vOmitos, diarreia, dor de cabecga, nervosismo, desorientagao,
fraqueza, convulsbées, ganho de peso, inchago, alteragdes do paladar, aumento da pressao
arterial, aparecimento de espinhas, crescimento de pelos, engrossamento da voz.

» Se os sintomas forem muito intensos, como dor de cabeca forte, problemas de visdo, nauseas e vomitos,
comunique-se imediatamente com o médico.

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

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

PARA MULHERES EM IDADE FERTIL

+ O danazol ndo pode ser usado durante a gravidez, pois ha risco de que o bebé& nasga com problemas
fisicos e/ou mentais. Portanto, € muito importante que a gravidez seja evitada nesse momento. Antes do
inicio do tratamento, procure o ginecologista para o0 uso correto de métodos contraceptivos.

* Antes de comegar o tratamento, faga o teste de gravidez.

USO DE OUTROS MEDICAMENTOS
+ Nao faga uso de outros medicamentos sem o conhecimento do médico ou orientagado de um profissional
de saude.

REALIZAGAO DOS EXAMES DE LABORATORIO
* Arealizagdo dos exames garante uma correta avaliagao sobre a agdo do medicamento no organismo.
Em alguns casos, pode ser necessario ajustar a dose ou até suspender o tratamento.
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9 PARA SEGUIR RECEBENDO O MEDICAMENTO
» Retorne a farmacia a cada més, com os seguintes documentos:
- Receita médica atual
- Cartao Nacional de Saude ou RG
- Exames: C1-INH e C4 ao final do primeiro més e a cada 6 meses; hematdcrito, hemoglobina,

AST, ALT, gama-GT, fosfatase alcalina, colesterol total, HDL, LDL, trigliceridios e EQU a cada
6 meses; ultrassonografia abdominal a cada 12 meses

10 EM CASO DE DUVIDA
+ Se vocé tiver qualquer duvida que ndo esteja esclarecida neste guia, antes de

tomar qualquer atitude, procure orientagdo com o meédico ou farmacéutico do SUS.

11 OUTRAS INFORMAGOES

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