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PROTOCOLO CLINICO E DIRETRIZES TERAPEUTICAS DA LEUCEMIA
MIELOIDE CRONICA DO ADULTO

Jaseencontraem vigor a Portaria Conjuntan.°4,de 1 de marg¢o de 2021, da Secretaria de Atengao Especializada
a Saude (SAES) e da Secretaria de Ciéncia, Tecnologia, Inovagao e Insumos Estratégicos em Satude (SCTIE) do
Ministério da Saude, que aprova o Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas (PCDT) da Leucemia Mieloide
Croénica (LMC) do Adulto.

Destacam-se alguns pontos relevantes. A saber:

“A LMC ocorre em trés fases distintas: cronica (FC), de transformacao ou acelerada (FT) e blastica ou aguda
(FB). Atualmente a classificagao das neoplasias mieloides e leucemias agudas da Organizagao Mundial da
Satde (OMS) de 2017 é o sistema mais aceito para o diagndstico e classificagio da LMC” (BRASIL, 2021, p. 4).

“O tratamento medicamentoso da LMC deve ser feito observando-se a fase da doenga, os critérios objetivos
de seguranga, eficacia e efetividade dos medicamentos, a finalidade do tratamento e o(s) medicamento(s)
previamente utilizado(s)” (BRASIL, 2021, p. 7).

“A despeito da disponibilidade dos inibidores de tirosinoquinase (ITQ), medicamentos que alteraram
sobremaneira a evolu¢do da LMC e os resultados do seu tratamento, o TCTH alogénico continua a ser uma
alternativa terapéutica dessa leucemia, mandatdria em alguns casos” (BRASIL, 2021, p. 8).

“A hidroxiureia deve ser utilizada somente para reduzir o nimero de leucdcitos, enquanto os resultados dos
exames, que confirmem o diagndstico de LMC, estao sendo aguardados” (HOCHHAUS et al., 2017 apud
BRASIL, 2021, p. 8).

“Confirmado o diagnodstico, o mesilato de imatinibe ¢ primeira linha de tratamento dos casos de LMC”
(BRASIL, 2021, p. 8, grifo nosso).

As fases cronica, de transformacao e blastica da LMC podem assim se apresentar ao primeiro
diagnodstico; como evolutivas de fase anteriormente diagnosticada e tratada (ou seja, de FC
para FT, de FC para FB ou de FT para FB); ou como regressivas pelo efeito terapéutico (ou seja,
de FB para FT, de FB para FC e de FT para FC). Assim, a sequéncia de medicamentos varia
conforme esse status.

No caso de o efeito terapéutico do ITQ ter feito regredir a fase leucémica para uma anterior
(de FB para FT ou FC; de FT para FC) ndo se modifica nem o medicamento nem a dose ja em
uso (BRASIL, 2021, p. 8).

As fases de transformacao e blasticada LMC podem assim se apresentar ao primeiro diagndstico
(casos recém-diagnosticados) ou como evolutivas de fase anteriormente diagnosticada e
tratada (ou seja, FC para FT, de FC para FB ou de FT para FB) ou como regressivas pelo efeito
terapéutico (ou seja, de FB para FT)

O uso de ITQ no tratamento da LMC em fase de transformagdo e em crise blastica apresenta
resultados inferiores aqueles obtidos quando na fase cronica (BRASIL, 2021, p. 12).



“E importante ressaltar que a fase blastica da LMC pode evoluir para leucemia mieloide aguda ou leucemia
linfoblastica aguda. Nesta eventualidade, deve-se observar os respectivos protocolos e diretrizes estabelecidos
pelo Ministério da Saude” (BRASIL, 2021, p. 12).

Linhas de tratamento

Quadro 1— Tratamento da leucemia mieloide cronica do adulto

LEUCEMIA MIELOIDE CRONICA DO ADULTO
RESUMO DO TRATAMENTO MEDICAMENTOSO
FASE LINHA | MEDICAMENTO DOSE OBSERVACAO
Inicial Manutencéo Para citorreducao
Todas NA Hidroxiureia inici - i ari
2 g/dia 1-2 g/dia Dose inicial de 3-4 g/dia se necessdrio, mas
por curto tempo
- . Dose diaria minima de 300 mg/dia e
. Imatinibe 400 mg/dia NA maxima de 600 mg/dia
Interferona 5 milhges Ul/ NA Alternativa ao imatinibe. Maximo de 9
m?*/dia milhdes Ul/dia
Crdnica . . Alternativa ao nilotinibe. Dose maxima de
) Dasatinibe 100 mg/dia NA 140 mg/dia (*)
S . Alternativa ao dasatinibe. Dose maxima de
Nilotinibe 800 mg/dia NA 800 mg/dia
32 Qualquer NA NA Conduta de responsabilidade do hospital
. . . Dose diaria minima de 300 mg/dia e
1 Imatinibe 600 mg/dia NA maxima de 800 mg/dia
Transformacio Dasatinibe 140 mg/dia NA Alternativa ao nIIOtInIb?. Dose maxima de
’ 140 mg/dia (*)
(acelerada) 28 Alt " dasatinibe. D imad
S . ernativa ao dasatinibe. Dose maxima de
Nilotinibe 800 mg/dia NA 800 mg/dia
32 Qualquer NA NA Conduta de responsabilidade do hospital
. - 600 Dose diaria minima de 300 mg/dia e
Blastica ] Imatinibe mg/dia NA maxima de 800 mg/dia
(aguda) 2? Dasatinibe 140 mg/dia NA Dose maxima de 140 mg/dia (*)
32 Qualquer NA NA Conduta de responsabilidade do hospital

Fonte: Adaptado de Brasil, 2021, p, 15-16.
(*) Dependendo da resposta terapéutica e dos eventos adversos observados, a dose poderd ser ajustada (aumento, redugdo ou suspensio tempordria).

Legenda: NA: ndo se aplica.

O tratamento deve ser mantido enquanto nio se observar falha, progressao ou toxicidade graus 3 ou 4, nas
respectivas linhas terapéuticas. Néo se indica a interrup¢ao do tratamento fora de estudos clinicos.

NOTA 1 - O mesilato de imatinibe (para uso em 12 linha), além do dasatinibe e do nilotinibe (para uso em 22
linha), padronizados neste PCDT, sdo, hoje, adquiridos pelo Ministério da Saude e fornecidos pelas Secretarias
de Satide para os hospitais e, por estes, aos usuarios do Sistema Unico de Saude (SUS).

NOTA 2 - O fornecimento pelo Ministério da Satide nao anula a obrigatoriedade a solicitagdo, a autorizagdo e
aos registros dos respectivos procedimentos em autorizagao de procedimento ambulatorial (APAC).

NOTA 3 - Em caso de LMC em FB, o uso do mesilato de imatinibe (12 linha) ou de dasatinibe (22 linha)
pode ser associado a outros antineoplasicos e, assim, o fornecimento do imatinibe ou de dasatinibe pode ser
concomitante a autorizagao de APAC para os seguintes procedimentos da tabela do SUS para a LMC no adulto.

NOTA 4 - No caso de o efeito terapéutico regredir a fase leucémica para uma anterior (de FB para FT ou FC;
de FT para FC), nao se modifica nem o medicamento nem a dose ja em uso, mantendo-se o registro do mesmo
procedimento.



Monitoramento:

Quadro 2 - Monitoramento laboratorial do tratamento da leucemia mieloide crénica com o imatinibe

MONITORAMENTO

Cariétipo (com minimo 20 metafases pH+) na MO ou PCR qualitativa para definir tipo de

Ao diagnéstico .
g transcrito no SP

PCR quantitativo a cada 3 meses até RMM, ap6s a cada 3 a 6 meses no SR, Caridtipo aos 3, 6 e 12

Durante o tratamento
meses até RCC, ap6s a cada 12 meses na MO

Na falha terapéutica ou | PCR quantitativa, analise de mutacdo e cariétipo. Imunofenotipagem em caso de crise blastica no
progressdo leucémica SP ouna MO

Repetir analise molecular e citogenética mais frequentemente. Cariétipo na MO em caso de

Alerta _ e _ L S )
alteracoes mielodisplasicas ou alteracdes citogenéticas adicionais em células pH-

Fonte: Adaptado de Leukemianet, 2013 apud Brasil, 2021, p. 20-21.

Legendas: MO: medula dssea; PCR: reagao em cadeia de polimerase; SP: sangue periférico, RMM: resposta molecular maior; RCC: resposta
citogenética completa.
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