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USO DO MESILATO DE IMATINIBE NO TRATAMENTO DA LEUCEMIA
MIELOIDE CRONICA E SUAS POSSIVEIS ALTERACOES HEMATOLOGICAS

Julyana Oliveira Queiroz?
Felicson Leonardo Oliveira Lima?

RESUMO: A leucemia € uma alteracdo genética que atinge as células e tornam as
cancerigenas. A Leucemia Mieloide Crénica (LMC) é caracterizada por leucocitose
com desvio a esquerda, esplenomegalia, hepatomegalia e presenca do cromossomo
de Philadelphia (Ph), que € o resultado da translocacéo entre os cromossomos 9 e 22.
O artigo teve como objetivo descrever o uso do Mesilato de imatinibe no tratamento
da LMC e as alteracbes hematologicas causadas com sua utilizacdo. Para a
confecgcdo deste presente estudo foi realizado uma pesquisa nas bases de dados
Pubmed, Scielo e BVS dentro de recorte temporal de 10 anos, sendo usados artigos
em portugués, espanhol e inglés e livros em lingua portuguesa entre os anos de 2013
e 2023, apo6s a busca e aplicacdo dos critérios de inclusédo e exclusédo foram obtidos
21 artigos, os quais compdem a configuracgéo final deste trabalho. Para tratamento da
leucemia mieloide crénica utiliza-se o mesilato de imatinibe (MI) que é um inibidor de
tirosina quinase, entretanto 0 mesmo tem mostrado alteracdes a nivel hematoldgico
como neutropenia, trombocitopenia e alguns casos de anemia. Mediante os artigos
utilizados para a construcéo do trabalho conclui-se que seria necessario estudos que
tragam medicamentos melhores ou iguais ao citado acima e que obtenham menos
efeitos ao paciente.

Palavras-chaves: Leucemia Mieloide Cronica. Mesilato de Imatinibe. Hemograma.

ABSTRACT: Leukemia is a genetic change that affects cells and makes them
cancerous. Chronic Myeloid Leukemia (CML) is characterized by leukocytosis with left
shift, splenomegaly, hepatomegaly and the presence of the Philadelphia chromosome
(Ph), which is the result of translocation between chromosomes 9 and 22. The article
aimed to describe the use of imatinib mesylate in the treatment of CML and the
hematological changes caused by its use. To prepare this present study, a search was
carried out in the Pubmed, Scielo and BVS databases within a 10-year time frame,
using articles in Portuguese, Spanish and English and books in Portuguese between
the years 2013 and 2023, after the search and application of the inclusion and
exclusion criteria resulted in 20 articles, which make up the final configuration of this
work. To treat chronic myeloid leukemia, imatinib mesylate (Ml) is used, which is a
tyrosine kinase inhibitor, however it has shown changes at the hematological level such
as neutropenia, thrombocytopenia and some cases of anemia. Based on the articles
used to construct the work, it can be concluded that studies would be neededthat
provide better or equal medications to those mentioned above and that have fewer
effects on the patient.

Keywords: Leukemia Myeloid Chronic. Imatinib Mesylate. Cbc.



1. INTRODUGCAO

Designa-se como leucemias, o conjunto de doencas malignas interligadas aos
leucocitos. Nas leucemias acontecem alteragfes genéticas que atingem as células
progenitoras, tornando-as cancerigenas. Quando multadas elas perdem a habilidade
de se diferenciar e de concluir o processo de maturacdo. Com o passar do tempo, e a
necessidade diéria de renovacédo, as células saudaveis vao sendo substituidas da
corrente sanguinea pelas imaturas e cancerosas (Antunes et al., 2019; Brasil, 2022).

Ainda ndo se sabe uma causa especifica da leucemia, mas existe diversos
fatores de riscos que podem aumentar a probabilidade de desenvolvé-la, dentre eles
temos o tabagismo, a radiacao ionizante, o benzeno (presente na gasolina), historico
familiar, a idade, a quimioterapia, entre outros. Tem-se uma estética de 11.540 novos
casos por ano, sendo 6.250 homens e 5.290 mulheres (Brasil, 2022).

Sendo produzidos na medula 6ssea e responsaveis pelas defesas do nosso
corpo, os leucdcitos tém as neoplasias leucocitarias como as doencas que mais 0s
prejudicam e consequentemente atrapalham a funcéo imunolégica. Por ndo passarem
0 processo de amadurecimento completo essas células séo incapazes deproporcionar
a devida protecéo ao nosso corpo (Antunes et al., 2019).

A Leucemia Mieloide Crdnica (LMC) é caracterizada por leucocitose com desvio
a esquerda, esplenomegalia, hepatomegalia e presenca do cromossomo de
Philadelphia (Ph), que é o resultado da translocacéo entre os cromossomos 9 e 22,
gerando uma proteina chamada de BCR-ABL que aumenta a producdo da tirosina
guinase e causa uma proliferacdo celular decorrente da regulacédo de forma negativa
dos genes responsaveis por esse processo, podendo ser observado pela anélise do
caribtipo (Santos et al., 2019).

Quando o paciente portador da LMC chega ao diagndstico a doenga ja esta
avancada. Grande maioria descobre fazendo um hemograma de rotina, sem
apresentar sintomas algum. As primeiras diferencas notorias no sangue periférico é o
aumento de basofilos, trombocitose e baixo escore de Fosfatase alcalina leucocitaria
(LAP), em sequéncia inicia-se uma elevacao progressiva dos leucécitos e percentual

de células imaturas (Bain, 2016).
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Atualmente para o tratamento da patologia é utilizado o medicamento mesilato
de imatinibe (glivec) sendo o primeiro deles a ser aprovado pela Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitaria (ANVISA) no Brasil, tendo como principal fun¢éo inibir a proteina
tirosina quinase, que tem como atribuicdo o bloqueio das atividades das enzimas alvo
(atividades das vias de sinalizacdo) (Santos et al., 2019).

A importancia do presente estudo se destina aos portadores da LMC, que
fazem uso do mesilato de imatinibe como estratégia de tratamento e ndo sao
informados sobre a potencialidade do medicamento. A hematologia geral e clinica,
sao disciplinas de grande relevancia do ambito saude-doenca, fazendo desta uma
grande aliada no diagndstico e tratamento de enfermidade.

O referido trabalho de revisao teve como objetivo descrever o uso do mesilato
de imatinibe e as possiveis manifestacdes hematoldgicas causadas pela sua
utilizacdo no tratamento da Leucemia Mieloide Crbnica (LMC), além de relatar os

principais efeitos adversos.

2. METODOLOGIA

Com o intuito de averiguar as alteracdes hematoldgicas que o uso do mesilato
de imatinibe pode culminar no tratamento da Leucemia Mieloide Cronica implica sob
o hemograma, foi realizada uma revisao bibliogréafica do tipo narrativa, com abordagem
qualitativa, tendo como base de dados para busca: Scientific Electronic Library Online
(Scielo), Biblioteca Virtual de Saude (BVS), Pubmed. Além disso, foramutilizados livros,
estes disponiveis na Biblioteca virtual da Faculdade da Regido Sisaleira (FARESI). A
busca foi realizada utilizando palavras-chaves em portugués: Leucemia Mieloide
Crbnica, Imatinibe e Mesilato de imatinibe e as palavras-chaves em inglés: Imatinib
mesylate e Chronic myeloid leukemia. A busca também contou com a combinag&o do
operador booleano AND.

Foi realizado recorte temporal de 10 anos, sendo usados artigos em portugués,
espanhol e inglés e livros em lingua portuguesa entre os anos de 2013 e 2023, ja que
neste periodo € o mais atual possivel. Apds estudos realizados sobre o tema deste
trabalho cientifico, buscou-se artigos que inicialmente foi feito a leitura do resumo e

depois teve como critério de exclusdo trabalhos em idiomas diferentes dos pré-
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definidos, trabalhos duplicados entre as bases de dados e como critérios de inclusdo
trabalhos que retratavam bem sobre o que foi abordado e estavam dentro do recorte
temporal definido. Diante da busca foram encontrados 96 artigos sendo utilizados 21
deles com o intuito de acrescentar mais sobre informacgdes pertinentes sobre o tema

abordado, foram empregados também 5 livros e 1 site totalizando 27 referéncias.

Quadro 1: Critérios de inclusao e exclusao

Critérios de Incluséo Critérios de Excluséo
Artigos disponiveis nas bases de dados: Scielo, | Trabalhos publicados em idiomas diferentes
Pubmed e BVS. dos pré-definidos.
Artigos publicados dentro do recorte temporal. Artigos duplicados entre as bases de dados.

Elaboragéo: Elaborado pelos autores (2023)

3. RESULTADOS E DISCUSSOES

Os artigos utilizados nas tabelas 1 e 2 foram obtidos a partir das bases de dados
Scielo, Biblioteca Virtual de Saude (BVS) e Pubmed. Doze dos artigos encontrados
foram selecionados no Scielo, sete no Pubmed e um na BVS, fechando um total de

vinte trabalhos cientificos.

3.1 LEUCEMIA MIELOIDE CRONICA

A Leucemia Mieloide Crénica é um disturbio clonal que acontece na célula-
tronco pluripotente, sendo responséavel por cerca de 15% das leucemias, podendo
ocorrer em qualquer idade. Seu diagndéstico se da pela presenca caracteristica do
cromossomo Filadélfia (Ph, do inglés, Philadelphia). Resultado da translocacéao t(9;22)
(q34;911) que ocorre entre os cromossomos 9 e 22, ondo parte do oncogene ABL1 é
transferida para o gene BCR no cromossomo 22, e parte do cromossomo 22 é
transferido para o cromossomo 9. Este cromossomo 22 anormal é chamado de
Filadélfia (Hoffbrand; Moss, 2018).

Apresentando um processo com trés fases em seu desenvolvimento a LMC tem
uma fase cronica, uma fase acelerada e a fase blastica. Sendo mais frequente a fase

cronica, 0s pacientes apresentam algumas -caracteristicas que é o0 acumulo

assintomatico de células mieloides diferenciadas na MO (medula éssea), no baco e
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na corrente sanguinea. ApOs essa fase e caso ndo aconteca tratamento o portador
evolui para a fase acelerada e logo depois para a fase blastica, podendo ocorrer do
mesmo evoluir do estagio cronico direto para a blastica (Gonvindan et al., 2017).

Essa doenca tem como aspectos clinicos algumas situacdes, como por
exemplo, ela ocorre em ambos os sexos, com mais frequéncia em adultos de 40 a 60
anos de idade. Porém pode acontecer também em recém-nascidos, criancas e em
pessoas mais idosas. Normalmente a doenca s6 € diagnosticada acidentalmente com
um hemograma de rotina ou que foi solicitado por outras causas. A mesma apresenta
alguns sintomas como: hipermetabolismo, palidez, dispneia, insuficiéncia renal que
podem ser confundidos com outras doencgas facilmente (Hoffbrand; Moss, 2018).

A Leucemia citada tem como achados laboratoriais uma leucocitose, na
contagem diferencial dos leucdcitos é possivel notar uma hiperplasia da série
mieloide, tendo principalmente uma neutrofilia com a presenca de guase todas as
fases de maturacdo (mieloblastos, pré-mieldcitos, mieldcitos, metamielécitos,
bastonetes e polimorfonucleares), geralmente esse desvio a esquerda acontece de
forma ndo escalonada (Silva et al., 2016). Uma pessoa que ndo tem LMC produz em
média 4 a 8 mil leucdcitos e um portador da LMC passa a gerar 10 mil. O seu
diagnéstico é concluido com contagem sanguinea de acordo com seus achados

clinicos, citogenéticos e hematoldgicos no sangue periférico (Santos et al., 2019).

Quadro 2. Caracteristicas do hemograma do sangue periférico na leucemia mieloide crénica
CARACTERISTICAS DO HEMOGRAMA DO SANGUE PERIFERICO NA LEUCEMIA MIELOIDE

CRONICA
ERITROCITOS LEUCOCITOS PLAQUETAS
Anemia normocitica ou Geralmente > 25.000/uL Trombocitose

normocrémica discreta
Com frequéncia > 100.000/uL

Raramente > 400.000/uL

Anisocitose discreta Granuldcitos em todos os Eleva-se na fase crbnica >
graus de maturacao 500.000/uL
Desvio a esquerda ndo
escalonado
Reacéo leucoeritroblastica Basofilia / eosinofilia Normal
Contagem de reticul6citos N/E FAL diminuida ou ausente Trombocitopenia

Fonte: Adaptado de Silva et al., (2016).
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Os basofilos e eosindfilos geralmente estéo caracteristicos. Na série vermelha
€ possivel ver uma anemia normocitica e normocrémica e achados que ndo sdo
especificos da LMC como a presenca de trombocitose que sdo encontrados
frequentemente, mas pode também esta normal ou diminuida (Hoffbrand; Moss,
2018).

3.2 MESILATO DE IMATINIBE

O Mesilato de Imatinibe (MI) ou GLIVEC como também € conhecido € o
medicamento utilizado para tratamento da LMC, apds ocorrer falha ou intolerancia a
terapia com alfa-interferona. (Facciolli, 2013) Foi desenvolvido pela Novartis e liberado
para uso em pacientes portadores da Leucemia Mieloide Crbnica no dia 7 de
novembro de 2001 pelo Food and Drug Administration (FDA) (Boechat et al., 2013).

Dentre os Inibidores de Tirosina Quinase (ITKs) o imatinibe € de primeira linha,
0 mais utilizado em varios paises e o melhor agente para pacientes que foram recém
diagnosticados. O mesmo apresentou uma 6tima resposta de sobrevida para uso a
longo prazo (Brito et al., 2022). Ele foi 0 medicamento que mostrou a primeira prova
de iniciacdo para o tratamento da LMC com uma molécula pequena. Desde o seu
descobrimento a taxa anual de mortalidade diminuiu para 1 a 2 % (Gonvindan et al.,
2017).

Pacientes portadores da LMC que fazem tratamento com o imatinibe tendem a
ter uma rapida e duravel remissao, com uma conservacao de vida livre da recorréncia
do cancer em 5 anos de aproximadamente 90% dos enfermos (Eide e O’Hare, 2015).
Embora o MI apresentou um grande sucesso, estima-se que um ter¢co dos pacientes
portadores de LMC e que fazem tratamento com esse medicamento, podera
desenvolver intolerancia ou resisténcia, o que levou a serem desenvolvidos ITK de
segunda e terceira geragao (Miller et al., 2014).

Estudos ja revelaram que quanto mais rapido o Ml for administrado na fase
cronica da doenca melhores serdo os resultados citogenéticos obtidos e sera possivel
alcancar um alto avanco livre de doencga. Esse tratamento apresenta caracteristicas

de rapida resposta (Ponte et al., 2017).
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Apesar de todos pontos positivos existentes com o uso do mesilato de
imatinibe, também existe os efeitos adversos que podem ser edema periférico, e
acomete cerca de 4,5% dos pacientes. Outro efeito que o0 mesmo causa é o aumento
das enzimas hepaticas (AST e ALT). No decorrer do seu uso além das reacdes
adversas acima também é possivel notar mialgia, erupcdes cutaneas, artralgia,
intolerancia gastrointestinal e interacées medicamentosas devido a inibicdo da via
P450 (Vieira, 2016).

A baixa adesao dos pacientes ao uso do Ml por alguns anos pode ser a razédo
pela qual tem-se uma incapacidade de obter boas respostas moleculares, ou seja,
uma reducdo do BCR-ABL1. Com essa baixa adesédo leva a uma pequena resposta
ao tratamento e a ter custos mais elevados. Existem meios que podem detectar a
interrupc@o da ingestdo do medicamento e um deles é o monitoramento dos niveis
plasmaticos, com isso amostras de sangue devem ser colhidas para avaliar

regularmente a doenca e o uso do medicamento (Hamerschlak et al., 2015).

3.3 MECANISMO DE ACAO DO FARMACO

Sendo o primeiro medicamento a ser produzido, derivado da 2-fenil-amino-
pirimidina, uma droga de molécula pequena que apresenta efeitos antineoplasicos e
funciona como um inibidor especifico de uma quantidade de enzimas de tirosina-
quinase (TK) (Vieira, 2016).

O seu mecanismo de acdo consiste em uma interacdo do Ml com o sitio de
ligacdo do ATP (adenosina trifosfato) da proteina de fusdo BCR-ABL em sua
conformacdo inativa, o que provoca uma inibicdo competitiva. Com isso é
praticamente encerrado, a autofosforilagdo de BCR-ABL, inativa a sinalizacéo
originada desregulada por multiplas vias, fazendo com que seja inibido o crescimento
de células procriadoras da medula éssea que sao positivas para BCR-ABL
(Gonvindan, 2017).



Figura 1. Mecanismo de acao do farmaco
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Fonte: Adaptado de Siatova e Losada (2018).

Atualmente a terapia com seu uso é formada de doses de 400 mg 1 vez ao dia;
e pode ser alterada para até 600 mg ao dia caso haja uma progressao da doenca,
auséncia de resposta hematologica em até 3 meses, auséncia de uma resposta
citogenética apds 6 a 12 meses da ingestdo ou em caso de perda das respostas com
doses de 400mg/dia (Gonvindan, 2017).

3.4 EFEITOS ADVERSOS DO USO DO MESILATO DE IMATINIBE NO
TRATAMENTO DA LEUCEMIA MIELOIDE CRONICA

Sendo um dos medicamentos mais usados no tratamento da leucemia mieloide
cronica que apresentam o cromossomo de Filadélfia (ph), o MI é distribuido pelo
governo para os portadores da doenca, porém ndo existe pesquisa que comprove
esse fato. Na maioria dos casos pacientes que fazem 0 seu uso apresentam o0s
seguintes efeitos adversos: nauseas, cdibras e dor muscular (Hamerschlak et al.,
2015).

E mais frequente em pacientes que iniciaram seu uso com doses superiores ou
igual a 400 mg/dia. Com isso é possivel associar a um efeito farmacologico direto do
MI, tendo como possibilidade de ndo ser hipersensibilidade do individuo (Campastri et
al.,, 2022). O Mesilato de imatinibe (MI) apresenta alguns efeitos que acabam

impactando na qualidade de vida, como aumento de peso, fadiga, dores 0sseas,
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edema periférico, porém os mesmos podem se apresentar de forma leve ou moderada
(Ferreira, 2021).

Dentre outros efeitos documentados temos fotossensibilidade, eczema,
alopecia, vasculite, erup¢des liquendides, alteragcdes pigmentares, exantema
maculopapular, edema facial, sindrome de Steven Johnson, dermatoses neutrofilicas
e até doencas linfoproliferativas (Campastri et al., 2022).

Além dos efeitos registrados também € possivel notar alterac6es hematoldgicas
apos seu uso, sendo provavel encontrar neutropenia, trombocitopenia e em alguns
casos anemia, as mesmas foram descobertas resistentes em varios estudos. Porém
as citopenias estéo diretamente ligadas ao estagio da doenca em que o paciente esta
e acontece com mais frequéncia em usuarios de doses menor ou igual a 750 mg/dia.
A duracdo média dos episddios apresentados limitou-se a 2-3 semanas e por 3-4

semanas (Hugues et al., 2014).

3.5 DESCRICAO DO USO DE MESILATO DE IMATINIBE NO TRATAMENTO DA
LMC E ALTERACOES NO HEMOGRAMA

O mesilato de imatinibe (MI) € um inibidor de tirosina quinase utilizado no
tratamento da Leucemia Mieloide Cronica, caracterizada por uma producao excessiva
de células mieloides na medula 6ssea. O MI age inibindo a atividade da tirosina
qguinase, e consequentemente fazendo com que néo ocorra mais a multiplicacdo das

células imaturas (Antunes, et al., 2019).

Tabela 1: Comprovacgdes do uso do Mesilato de Imatinibe no tratamento da LMC.

Autor / Ano Titulo Descricao
Brito et al., Inibidores da tirosina quinase O imatinibe se mostra dentre os inibidores de
(2022) (TKI): Tratamento da tirosina quinase o melhor até o momento,

Leucemia mieloide cronica. apresentando resultados positivos com seu uso

principalmente a longo prazo.

Santos et al.,  Leucemia Mieloide, aguda e @ Pacientes com LMC apresentaram remissao

(2019) cronica:  diagnésticos e | molecular de mais de 90% apds uso do imatinibe.

possiveis tratamentos. O mesmo ataca a translocacédo bcr-abl especifica.
Pinto et al., Andlise de mutacbes do A adesdao ao tratamento com o mesilato de
(2020) dominio BCR-ABL quinase imatinibe € inversamente proporcional a

em pacientes com Leucemia
mieloide cronica refratarios
ao tratamento com mesilato
de imatinibe.

progressdo da doenca. Cerca de 22% dos
pacientes ndo aderem ao tratamento ou
abandona.

Vieira, (2016) Inibidores da tirosina quinase
no tratamento da LMC: Uma

revisdo narrativa

Os inibidores da tirosina quinase de segunda e
terceira geragdo se mostraram uma remissao
mais rapida que o de primeira (imatinibe). Porém
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por serem medicamentos com custos mais altos
apresenta uma dificuldade maior de acesso.

Rivera et al.,
(2023)

Monitorizacao
farmacogenética do
imatinibe em pacientes com
Leucemia Mieloide Cronica.

E considerado de primeira linha no tratamento da
LMC o imatinibe por apresentar um resultado
duradouro em quase todos os pacientes na fase
cronica, porém pode apresentar resisténcia ou
intolerancia ao mesmo em outras fases da doenca
por notar aparecimento de efeitos toxicos.

D’Avila et al.,
(2021)

Ferreira, (2021)

Frizzo et
(2016)

al.,

Dakkoune et
al., (2020)

Guilhot et al.,
(2020)

Impacto  econbmico da
interrupcdo do tratamento
com inibidor de tirosina
quinase em pacientes com
leucemia mieloide crénica

em hospital federal
referéncia em oncologia
Analise da resposta

molecular aos 3 e 6 meses
de tratamento com mesilato
de imatinibe em pacientes
com leucemia mieloide
crénica acompanhados no
servico de Hematologia de
Hemoterapia do
Departamento de Clinica
Médica do Hospital das
Clinicas da Faculdade de
Medicina da Universidade de
Sao Paulo

O mesilato de imatinibe
como tratamento para inibir a
proliferacdo das células
neoplasicas em pacientes
com leucemia  mieloide
cronica

Imatinib dans le traitementde
la leucémie myéloide
chronique au Maroclmatinib
in the treatment of chronic
myeloid leukemia in Morocco
Long-term outcome  of
imatinib 400 mg compared to
imatinib 600 mg or imatinib
400 mg daily in combination
with cytarabine or pegylated
interferon alpha 2a for
chronic myeloid leukaemia:
results from the French
SPIRIT phase Il randomized
trial

A interrupcdo do uso dos inibidores da tirosina
guinase pode ser considerado seguro para cerca
de 50% dos portadores de LMC que resolver
seguir esse processo, mas ha a necessidade de
avaliacdes clinicas e laboratoriais do mesmo para
saber se é possivel tal.

O mesilato de imatinibe se apresenta como uma
0tima escolha para o tratamento mesmo
apresentando efeitos colaterais que séo
conhecidos e tolerados e é o melhor custo
beneficio para o SUS.

O imatinibe é a terapia escolhida para pacientes
portadores da LMC, mas apesar de seus efeitos
serem positivos ele ndo é capaz de erradicar
totalmente a doenca. O mesmo apresenta uma
toxicidade aceitavel.

Sendo o primeiro Inibidor de tirosina quinase
desenvolvido para a LMC em 2001, o mesmo
demonstrou uma eficécia, superioridade e perfil de
seguranca a longo prazo, em dez anos apresenta
uma remisséao citogenética de 91,8%.

O mesilato de imatinibe foi escolhido como o
padrdo ouro no tratamento da LMC em fase
cronica com doses diarias de 400 mg, tendo uma
taxa de sobrevida global estimada de 10 anos.

Fonte: Elaborado pelos autores (2023).

A tabela acima apresenta um resumo com descricdo de artigos que foram

utilizados para elaboracdo desta pesquisa com intuito de mostrar comprovacdes do
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uso do mesilato de imatinibe no tratamento da Leucemia Mieloide Crdnica. Na primeira
coluna mostra o autor e 0 ano em que o artigo foi publicado, na coluna central refere-
se ao titulo e na ultima coluna traz a descri¢cdo do que foi abordado pelo autor referente
ao uso do medicamento citado.

ApoOs estudos entre os artigos encontrados a cima foi perceptivel na maioria
deles que o MI apesar de apresentar alguns efeitos € o mais indicado e usado pelos
portadores da LMC. O medicamento apresenta uma toxicidade aceitavel e é o mais
utilizado por além de dos efeitos de remissdo serem altos ele também apresenta um

custo beneficio acessivel para o SUS.

Tabela 2: Efeitos colaterais causados no hemograma pelo uso do imatinibe.

Autor / Ano

Titulo

Descricao

Hugues et al.,
(2014)

Phukan et al.,
(2020)

Fortes-
Gonzalez et al.,
(2023)

Faccioli, (2013)

Ponte et
(2017)

al.,

Miura, (2015)

McLigeyo et al.,
(2020)

Deep molecular responses

achieved in patients with
CML-CP who are switched to
nilotinib  after  long-term
imatinib

Efficacy and safety profile of
generic imatinib in patients
with newly diagnosed chronic
myeloid 12asternl12-chronic
phase: sharing experience of
a hemato-oncology center
from 12astern India

Imatinib em leucemia
mieloide cronica: resultados
em practica clinica habitual

Adesdo ao tratamento dos
pacientes com leucemia
mieloide crénica em uso do
imatinibe.

Study of correlation between
imatinib mesylate plasma
levels and hematological
profile of patients undergoing
treatment for chronic myeloid
leukemia

Therapeutic Drug Monitoring
of Imatinib, Nilotinib, and
Dasatinib for Patients with
Chronic Myeloid Leukemia
Cytopenia among CML
Patients on Imatinib in Kenya:
Types, Grades, and Time
Course

No hemograma observa-se efeitos colaterais
com o uso do mesilato e entre ele estdo
presentes neutropenia e trombocitopenia.

O artigo mostra que os efeitos secundérios
causados no hemograma sdo anemia,
neutropenia e plaguetopenia.

Dentre os efeitos adversos apresentados estédo
presentes uma neutropenia grau 3-4 e uma
trombocitopenia grau 2. Sendo a neutropenia
mais comum.

Com o0 uso do mesilato de imatinib os efeitos
colaterais hematolégicos mais frequentes estéo
neutropenia e/ou trombocitopenia, ndo estando
ligados a leucemia e ocorrendo mais nos
estagios avancados da doenca.

Principais efeitos identificados com o uso do Mi
foram neutropenia e trombocitopenia, foi possivel
identificar que esses efeitos dependem muito do
estagio em que a doenca estd para eles
acontecerem e € menos frequente em pacientes
que foram recém-diagnosticados.

Fazendo uso de 400 mg/dia o imatinibe causa
eventos adversos graves como a neutropenia.

No estudo foram relatados diversos pacientes
gue com o uso do imatinibe apés seis meses de
uso desenvolveram anemia, neutropenia e/ou
trombocitopenia.




Shin et al.,
(2019)
Fachi et al.,
(2019)

Kronick et al.,
(2023)

Comprehensive analyses of
safety and efcacy toward
individualizing

imatinib dosage in patients
with chronic myeloid leukemia
Haematological adverse
events  associated  with
tyrosine kinase inhibitors in
chronic myeloid leukaemia: A
network meta-analysis
Hematological Adverse
Events with Tyrosine Kinase
Inhibitors for Chronic Myeloid
Leukemia: A  Systematic
Review with Meta-Analysis
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Os efeitos adversos hematol6gicos descobertos
foram trombocitopenia, neutropenia/leucopenia,
anemia e citopenia ndo encontrada.

Dentre os eventos adversos graves encontrados
com o uso do Inibidores de tirosina quinase o
imatinibe apresentou anemia, leucopenia,
neutropenia e trombocitopenia dependendo da
dose diéria do medicamento usada.

Pacientes em fase crénica da Leucemia mieloide
cronica e que fazem o uso de inibidores de
tirosina quinase (ITK) estando em fase crbnica ou
em remisséo apresentam anemia, neutropenia
e/ou trombocitopenia. O imatinibe tem a menor

prevaléncia geral de efeitos adversos em grau 3
ou 4.

Fonte: Elaborado pelos autores (2023).

Na tabela acima foi apresentado os efeitos colaterais hematolégicos causados
pelo do uso do Mesilato de imatinibe em pacientes portadores da leucemia mieloide
cronica. Na primeira coluna é mostrado o nome do(s) autore(s) e o ano de publicacéo
do artigo, na segunda coluna o titulo e na terceira coluna esta a conclusao trazida
pelos autores em relacao ao tema abordado.

ApOs pesquisa realizada dentre os artigos acima citados foi observado que na
maioria dos casos os efeitos causados no hemograma sdo sempre 0S mesmos, que
sao trombocitopenia (baixa das plaquetas), neutropenia (baixa dos neutrofilos) e em
alguns casos anemia (reducéo dos eritrécitos). Os efeitos dependem muito do estagio

em que a doenca se apresenta e da dose administrada do medicamento.

4. CONSIDERACOES FINAIS

Em suma, mediante analise de todos os materiais utilizados, pode-se observar
o potencial do Mesilato de imatinibe (MI) como um 6étimo aliado no tratamento da
Leucemia mieloide cronica (LMC) apresentando uma alta taxa de resposta
hematoldgica, porém o mesmo expde com uma certa frequéncia seguintes alteracoes
hematoldgicas: neutropenia (diminuicdo dos neutrofilos), trombocitopenia (diminuigdo
das plaguetas) e raramente anemia (quantidade de hemoglobina alterada dentro dos

eritrocitos).
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Diante do potencial da LMC, ainda ha uma caréncia de estudos que abordem
mais especificidades sobre a mesma. Além disso, as pesquisas sobre terapéutica
correlacionadas a mesma ainda sao escassas. Com isso se faz necessario estudos
que tragam um medicamento com eficacia melhor ou igual ao citado e que obtenham
menos efeitos colaterais ao paciente proporcionando uma melhoria na qualidade de

vida, além de oferecer transplante de medula.
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