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INTRODUCAO

A LMC corresponde a aproximadamente
15-20% das leucemias em adultos, com inci-
déncia anual de 1 a 2 casos por 100.000 habi-
tantes (NCI, 2025). Sua patogénese esta relaci-
onada a translocac¢ao t(9;22)(q34;q11), que ori-
gina o cromossomo Filadélfia e a proteina BC-
R-ABL, dotada de atividade tirosina-quinase
constitutiva (KHOURY et al., 2022). Esse e-
vento molecular promove proliferagcdo celular
exacerbada e resisténcia a apoptose.

Clinicamente, a doenga apresenta-se em
trés fases: cronica, acelerada e crise blastica,
sendo a fase cronica a mais prevalente no mo-
mento do diagnostico. O tratamento padrio
consiste em ITKs, que revolucionaram a evolu-
¢do clinica da LMC, conferindo sobrevida se-
melhante a populacao geral quando diagnosti-
cada precocemente e acompanhada adequada-
mente (HOCHHAUS et al., 2020).

O objetivo foi relatar um caso de LMC di-
agnosticada em fase cronica e acompanhada du-
rante a evolugdo terapéutica, enfatizando o pa-
pel do diagndstico precoce, do uso dos ITKs e
do monitoramento molecular, associado a revi-
sdo da literatura atual.

METODO

Trata-se de um estudo descritivo do tipo re-
lato de caso, caracteristico de situagdes clinicas
comumente observadas na pratica médica. Fo-
ram incluidos no relato elementos clinicos, la-
boratoriais, citogenéticos € moleculares que re-
fletem os critérios diagnosticos universalmente
aceitos para leucemia mieloide cronica (LMC),
bem como aspectos relacionados a evolugao te-
rap€utica e ao monitoramento da resposta ao
tratamento de acordo com diretrizes internaci-
onais. A paciente foi acompanhada em sua tra-
jetéria diagnoéstica e terapéutica, enfatizando a

aplicacdo pratica dos protocolos estabelecidos
para o manejo da LMC. Além disso, foi condu-
zida uma revisdo da literatura em artigos cienti-
ficos publicados entre 2020 e 2025, pesqui-
sados em bases de dados como PubMed e Sco-
pus, priorizando revisdes sistematicas, ensaios
clinicos randomizados ¢ recomendagdes de
consenso. Também foram incluidas as orien-
tacdes das diretrizes do European LeukemiaNet
(ELN) e da European Society for Medical On-
cology (ESMO), além de dados epidemiologi-
cos provenientes do programa Surveillance, E-
pidemiology and End Results (SEER), mantido
pelo National Cancer Institute dos Estados U-
nidos (CROSS et al., 2023; NCI, 2025).

RESULTADOS E DISCUSSAO

Relato de caso

Paciente J.A.S., feminina, 56 anos, profes-
sora, previamente higida, procurou atendimen-
to por fadiga progressiva, cefaleia e sudorese
noturna ha trés meses. Negava febre, sangra-
mentos ou perda ponderal significativa. O exa-
me fisico evidenciou esplenomegalia palpavel a
quatro centimetros do rebordo costal esquerdo,
sem linfonodomegalias.

O hemograma inicial mostrou leucocitose
de 132.500/mm?, com predominio de granuld-
citos imaturos, anemia leve (hemoglobina 11,2
g/dL) e plaquetose de 480.000/mm?. O mielo-
grama revelou medula 6ssea hipercelular com
proliferacdo granulocitica sem sinais de displa-
sia. A citogenética identificou o cromossomo
Filadélfia em 100% das metafases, € o PCR
quantitativo confirmou a preseng¢a do transcrito
BCR-ABL p210 em 113%.

Diante desses achados, foi estabelecido o
diagnoéstico de LMC em fase cronica e iniciado
mesilato de imatinibe 400 mg/dia. Apos trés
meses, a paciente apresentou resposta hemato-
logica completa, mas evoluiu com intolerancia
gastrointestinal significativa, caracterizada por
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nauseas persistentes e diarreia frequente. Op-
tou-se pela substituicdo terapéutica para niloti-
nibe 600 mg/dia, com boa tolerancia. Apos do-
ze meses de seguimento, a paciente atingiu res-
posta molecular maior, com niveis de BCR-
ABL inferiores a 0,1%, mantendo acompanha-
mento regular sem sinais de progressdo (SHAH
etal., 2021).

Revisao da literatura

A LMC representa cerca de 15-20% das
leucemias do adulto. Em paises de alta renda, a
incidéncia anual é de 1-2/100.000 habitantes,
com mediana de idade ao diagndstico de 64—67
anos e discreto predominio no sexo masculino.
A mortalidade vem diminuindo desde a intro-
dugao dos ITKSs, ¢ a sobrevida em 5 anos supera
70-80% (NCI, 2025).

Quanto ao diagnostico e classificacdo, a L-
MC ¢ definida pela presenca do gene de fusdo
BCR-ABLI1 decorrente da translocacao t(9;22)
(q34;q11), detectavel por caridtipo, FISH ou
PCR quantitativo (KHOURY et al., 2022). A
classificacdo atual distingue as fases crdnica,
acelerada e crise blastica, de acordo com a pro-
porc¢do de blastos e alteracdes citogenéticas adi-
cionais (CROSS et al., 2023). O monitoramento
molecular deve ser realizado a cada trés meses
no primeiro ano, seguido de avaliagcdes semes-
trais apos resposta molecular maior (HOCH-
HAUS et al., 2020).

Entre as terapias disponiveis, os ITKs sdo o
tratamento padrao na fase cronica. O imatinibe
segue eficaz e seguro como primeira linha (HO-
CHHAUS et al., 2017). Inibidores de segunda
geragdo, como dasatinibe, nilotinibe e bosutini-
be, oferecem respostas moleculares mais rapi-
das e profundas (SHAH et al., 2021). O ponati-
nibe ¢ reservado para casos de resisténcia, so-
bretudo com mutacao T3151, enquanto o asci-
minibe, inibidor STAMP, j4& demonstrou efica-
cia em pacientes previamente expostos a multi-

plos ITKs e recentemente se consolidou como
alternativa promissora em primeira linha
(CORTES et al., 2022).

Discussao

O caso apresentado ilustra a forma cléssica
da LMC em fase cronica, diagnosticada a partir
de sintomas inespecificos e achados laboratori-
ais de leucocitose. O diagnostico definitivo de-
pende da demonstragdo do cromossomo Fila-
délfia e do transcrito BCR-ABL (KHOURY et
al., 2022).

A introduc¢ao dos ITKs revolucionou o tra-
tamento da LMC, com impacto expressivo na
sobrevida a longo prazo (HOCHHAUS et al.,
2020). Apesar da eficacia do imatinibe, até 30%
dos pacientes requerem troca de ITK por into-
lerancia ou resisténcia, como observado no caso
ficticio descrito. Nilotinibe e dasatinibe apre-
sentam vantagens em termos de rapidez e pro-
fundidade de resposta molecular (SHAH et al.,
2021). O monitoramento seriado com PCR
quantitativo ¢ fundamental para guiar decisdes
clinicas, e, em casos selecionados, pode-se con-
siderar a descontinuidade terapéutica apos res-
posta molecular profunda sustentada (JABBO-
UR & KANTARIJIAN, 2023).

CONCLUSAO

A LMC, outrora considerada uma doenca
inevitavelmente fatal, transformou-se em uma
condi¢do cronica passivel de controle clinico e-
ficaz gragcas ao advento dos inibidores de ti-
rosina-quinase. O caso apresentado evidencia
como o diagndstico precoce, a escolha terapéu-
tica adequada e o monitoramento molecular sis-
tematico constituem pilares fundamentais para
alcancar resposta hematoldgica e molecular
sustentada. Esses fatores ndo apenas aumentam
a sobrevida dos pacientes, mas também permi-
tem qualidade de vida proxima a da populagao
geral. Além disso, a possibilidade de utilizar
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diferentes geragdes de ITKs em situagdes de
intolerancia ou resisténcia amplia as opgoes te-
rapéuticas, garantindo maior individualizacao
do cuidado. A experiéncia relatada reforga a ne-

cessidade de seguimento continuo em centros
especializados e de adesdo rigorosa as recomen-
dagdes internacionais, assegurando melhores
desfechos clinicos (PAMUK et al., 2024).
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