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Eficacia e toxicidade dos inibidores de FLT3 no tratamento da leucemia
mieldide aguda em contexto de ensaio clinico - Revisao sistematica
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Enquadramento: A leucemia mieldide aguda (LMA) caracteriza-se pela proliferacdo clonal de mieloblastos,
apresentando altera¢gbes citogenéticas e moleculares particulares (1). O gene FMS-like tyrosine kinase 3
(FLT3) esta mutado em aproximadamente um terco dos doentes, conferindo um pior prognostico se houver
duplicacdo interna em tandem (2). Vérios inibidores de FLT3 foram desenvolvidos, com diferentes
especificidades, farmacocinéticas e toxicidades (3,4). Objetivo: Analisar a utilizagédo dos inibidores de FLT3
no tratamento da LMA em diferentes cendrios clinicos e clarificar a sua eficicia e toxicidade. Métodos:
Seguindo as recomendacdes PRISMA, realizou-se uma reviséo sistematica de ensaios clinicos com inibidores
de FLT3 na Web of Science e Pubmed, publicados entre 2011 e 2021. Resultados/Discusséo: Um total de
23 artigos foram incluidos nesta revisdo, compreendendo ensaios clinicos de fase Il e lll, avaliando sete
inibidores de FLT3 (midostaurina, gilteritinib, sunitinib, sorafenib, quizartinib, lestaurtinib e pexidartinib). Os
resultados evidenciam avangos significativos no tratamento da LMA, com aumentos na sobrevida livre de
eventos (28 meses com gilteritinib), sobrevida livre de doenca (37 meses com quizartinib), e variagdes na
sobrevida global (36 a 176 meses), comparativamente aos grupos controle. Apesar dos avangos, surgiram
toxicidades como trombocitopenia, neutropenia e anemia, enfatizando a necessidade de estratégias de
controle dos efeitos adversos para maximizar os beneficios terapéuticos. Conclusdes: Os inibidores de FLT3
potencializam o progndstico da LMA, quer em combinagdo com o tratamento dos casos recém-
diagnosticados, quer em recidiva/refractoriedade, com um perfil de toxicidade aceitavel. Este estudo destaca
a importancia de estratégias terapéuticas personalizadas, baseadas no perfil genético, para otimizar a
eficacia.
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