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1Farmacêutica, Especialista em Assistência Farmacêutica e em Farmácia Hospitalar em Oncologia, Aperfeiçoada em Biologia Molecular do Centro de
Transplante de Medula Óssea no Instituto Nacional de Câncer (INCA).
2Coordenadora de Pós-Graduação em Farmácia Hospitalar em Oncologia do INCA.
Texto extraído do Trabalho de Conclusão do Curso de Especialização em Farmácia Hospitalar em Oncologia.
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A leucemia mieloide crônica (LMC) é uma desordem
clonal das células precursoras hematopoéticas,
caracterizada pela proliferação excessiva de células da série
mieloide, associada a uma alteração citogenética específica
conhecida como cromossomo "Philadelphia" (Ph)1.

A LMC é uma doença trifásica que progride a partir
da fase crônica para a fase acelerada e finalmente para a
fase blástica e resultará na morte do paciente se não
tratada2.  Acomete adultos de ambos os sexos, entre 40
e 60 anos de idade, e a sobrevida média é de 3-8 anos
após a manifestação clínica da doença3,4.

Até recentemente a terapêutica para LMC estava
limitada à quimioterapia convencional com agentes como
hidroxiureia (HU), ao tratamento com interferon-α
(IFN-α) e ao transplante alogênico de células precursoras
hematopoéticas. Todas essas opções apresentam
restrições com respeito à eficácia e tolerabilidade5.

Em 2001, o mesilato de imatinibe (Glivec ®,
Novartis) - comprimido de 100mg - foi aprovado para
o tratamento de pacientes com LMC, resistentes,
refratários ou intolerantes ao IFN-α6. Atualmente,
também na apresentação de 400mg, o mesilato de
imatinibe é o fármaco mais específico e efetivo para a
terapia da LMC, apresentando resposta em nível
hematológico, citogenético e molecular, sendo
reconhecido como tratamento de primeira linha para o

tratamento da LMC, BCR-ABL positivo, através da
Portaria SAS nº 431, de 3 de outubro de 2001, que
aprova o Protocolo Clínico e Diretrizes Terapêuticas
do Tratamento da LMC do adulto7,8.

O imatinibe é um inibidor da tirosina cinase da classe
2-fenilaminopirimidina2 e se liga à forma inativa da tirosina
cinase BCR-ABL impedindo a sua autofosforilação.
Consequentemente impede a ligação da adenosina trifosfato
(ATP) com a tirosina cinase BCR-ABL, inibindo a
proliferação das células percussoras da LMC9,10.

A dose diária prescrita varia de acordo com a fase
da doença: para pacientes na fase crônica, a dose inicial
recomendada é de 400mg/dia por via oral, e 600mg/
dia oral para pacientes na fase acelerada ou blástica. O
aumento da dose pode ser considerado em pacientes
que apresentaram progressão da doença, falha no alcance
da resposta hematológica satisfatória, após pelo menos
três meses de tratamento, e/ou perda prévia da resposta
hematológica2.

 Entretanto, um considerável número de pacientes
tem desenvolvido resistência ao imatinibe11, por
mecanismos já esclarecidos ou não. Uma possibilidade
pode estar relacionada ao uso de doses inadequadas
ou associações com medicamentos, elementos da dieta,
ou ainda substâncias indicadas em terapias
alternativas4,12.

A LMC acomete principalmente pacientes com idade
mais avançada, na qual várias comorbidades estão
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presentes - hipertensão, diabetes, alterações hormonais,
síndrome metabólica - exigindo o uso de vários
medicamentos para seu controle. O forte apelo pelo uso
de produtos ditos naturais como chás, ervas e
suplementos alimentares, de longe inócuos e com
potencial interferência na atividade farmacológica dos
medicamentos, pode alterar a eficácia do tratamento.

Também, o tratamento contínuo e prolongado
favorece a exposição do paciente a uma série de situações
que podem alterar sua percepção em relação ao cuidado
com os medicamentos.

O imatinibe é metabolizado primariamente pela
enzima CYP3A4; e não está bem definido se fármacos
que induzem essa enzima podem reduzir o efeito do
imatinibe ou os que interferem com a atividade dessa
enzima podem elevar os níveis do imatinibe e seus
efeitos tóxicos12,13,14.

Muitos eventos adversos ocorridos durante o
tratamento farmacológico do paciente com imatinibe
não são documentados, ou são simplesmente entendidos
como consequências do medicamento, não sendo
considerado o processo de interação fármaco/nutriente
ou fármaco/fármaco, apesar de já terem sido
identificados mais de 100 interações medicamentosas
com o mesilato de imatinibe. Além disso, há outros
eventos como a redução da eficácia terapêutica e a
indução de resistência do tumor ao medicamento15,16,17.

Os eventos adversos a medicamentos são
responsáveis por grandes perdas, sejam estas por ordem
financeira ou de vida18. Estima-se que nos EUA as reações
adversas a medicamentos sejam a quarta ou a sexta causa
de morte em hospitais, excedendo as mortes causadas
por pneumonia e diabetes19.

Nesse aspecto, seguindo o princípio da Assistência
Farmacêutica, que envolve o uso racional dos
medicamentos20, e, tendo como inspiração o método
Dáder de Atenção Farmacêutica21, o profissional
farmacêutico pode contribuir, com os pacientes
portadores de LMC em tratamento com imatinibe,
através do acompanhamento farmacoterapêutico,
informando sobre as características dos fármacos e
consequentemente prevenindo possíveis problemas
relacionados com medicamentos.

O mesilato de imatinibe é um medicamento novo,
de custo muito alto, e pode representar para o paciente
um recurso seguro no controle da doença por um longo
tempo. A colaboração do farmacêutico com a equipe
multidisciplinar de assistência ao paciente com LMC
em uso de imatinibe favorece o monitoramento da
conduta terapêutica estabelecida, identificando a melhor
forma e hora para administração do imatinibe e os
demais medicamentos em uso pelo paciente, oferece

informações e orientação que contribuem para o
aumento da adesão à terapia medicamentosa22.

O paciente portador de LMC em tratamento com
mesilato de imatinibe é um paciente fidelizado, que
comparece mensalmente para avaliação médica,
seguida da retirada do medicamento para mais um
período de tratamento. Nessa oportunidade, junto com
a dispensação do medicamento, o farmacêutico pode
oferecer um serviço de assistência que poderá
influenciar favoravelmente toda a evolução do
tratamento23, 24,25.

O acompanhamento farmacoterapêutico pode
contribuir muito favoravelmente no curso do tratamento.
É fundamental a boa interação do farmacêutico com o
médico-assistente, sua compreensão da conduta
terapêutica, a frequência das consultas e dos exames de
monitoramento. O contato, tanto com o paciente quanto
com o médico assistente, possibilita ao farmacêutico
um conhecimento clínico - acrescentado ao
conhecimento teórico a respeito da patologia, fisiologia,
tratamento da doença, assim como da farmacologia dos
medicamentos - contribuindo para o desenvolvimento
dessa atividade.

Por outro lado, os pacientes se sentem amparados
quanto às informações relacionadas à ação dos fármacos,
seus efeitos adversos, às interações medicamentosas e
ao desenvolvimento do tratamento, podendo contribuir
significativamente para o seu sucesso. Muitos pacientes
relutam em aderir a um tratamento, porque não foram
esclarecidos devidamente, assim, em torno do
tratamento com o imatinibe, e principalmente da LMC,
ainda resistem a muitos mitos que só serão desfeitos
com um acompanhamento completo.

Este texto tem como objetivo apresentar ferramentas
facilitadoras para implantar o segmento de
acompanhamento farmacoterapêutico aos pacientes
portadores de LMC, BCR-ABL positivos, em qualquer
fase da doença e em uso do mesilato de imatinibe,
buscando identificar possíveis interações entre fármaco/
fármaco e fármaco/nutriente, possíveis problemas
relacionados com medicamentos alopáticos,
fitoterápicos e homeopáticos prescritos ou não,
contribuindo para a utilização racional dos
medicamentos.
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Uma vez iniciado o tratamento da LMC com
mesilato de imatinibe, este só será descontinuado na
ocorrência da resistência tumoral, comprometendo a
eficácia terapêutica, ou de algum evento adverso
incontornável.
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O farmacêutico deverá entrosar-se à equipe
interdisciplinar que assiste ao paciente portador de LMC
em uso do imatinibe e acompanhá-lo, em cada visita
sua, à Seção de Farmácia em busca do medicamento
prescrito para mais um período de tratamento.
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Pacientes portadores de LMC, cromossomo Ph
positivo, em qualquer fase da doença, eleitos pelo corpo
clínico do Serviço de Hematologia, para iniciar
tratamento com mesilato de imatinibe.
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Análise prévia do prontuário médico pelo
farmacêutico com registro de informações relevantes
ao acompanhamento do paciente, como dados pessoais,
hábitos alimentares, outras comorbidades, uso de outros
medicamentos e informações adicionais.
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Na primeira entrevista com o farmacêutico, o
paciente deve ser informado sobre o objetivo do
acompanhamento farmacoterapêutico proposto, a
metodologia empregada e as vantagens oferecidas. O
consentimento de participação deve ser dado por escrito.
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Na primeira entrevista, serão coletados os dados do
paciente através de questionário de acompanhamento
farmacoterapêutico. Na oportunidade, será solicitado
ao paciente que leve, na próxima entrevista, em uma
sacola, todos os medicamentos usados por ele, como
medicamentos de uso contínuo e para outras
comorbidades desse mesmo paciente com intuito de
confirmar a indicação, o uso, a validade e procedência
de cada medicamento.
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Os dados coletados deverão ser analisados para a
identificação e avaliação de possíveis interações entre
fármaco/fármaco e fármaco/nutriente, de possíveis

problemas relacionados com medicamentos, da melhor
forma e hora de administração do imatinibe e dos
demais medicamentos em uso, da utilização de
medicamentos alopáticos, fitoterápicos e homeopáticos
prescritos ou não.

Todas as informações referentes ao paciente e ao
seu tratamento devem ser registradas nas folhas do
questionário de acompanhamento e assinadas e
carimbadas pelo farmacêutico.

�����	
����� �	�� 
��������	�� !����"������� ��
���
�	��	
����� �	�
	�����	�������

Nas entrevistas subsequentes, é estabelecido o
acompanhamento sistematizado do paciente em relação
ao seu estado geral, ao aprazamento da administração
dos outros medicamentos em uso, às possíveis alterações
do tratamento e ao esclarecimento de dúvidas.
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O tratamento com imatinibe em várias doses, seu
uso combinado com outros medicamentos, assim como
os parâmetros de resposta precisam ser acompanhados
e avaliados.

Através do acompanhamento farmacoterapêutico, o
farmacêutico pode resgatar a sua função social e não
ser um mero dispensador e manipulador de
medicamentos, mas de corresponsável pela terapia do
paciente, cuidando para que o mesmo não tenha sua
qualidade de vida afetada por um problema evitável,
decorrente do uso inadequado de medicamentos.
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