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CONSENSO DA ASSOCIAÇÃO BRASILEIRA DE HEMATOLOGIA,
HEMOTERAPIA E TERAPIA CELULAR (ABHH) e do ministério
da saúde do brasil -  Gerência Geral de Sangue e 
Hemoderivados (CGSH) sobre os exames necessários 
para a Liberação de Medicamentos Excepcionais 
(LME) para Doença Falciforme

A hidroxiureia (HU) é um medicamento com muitos efeitos benéficos no tratamento de 

pessoas com doença falciforme (DF), incluindo: aumento da concentração da hemoglobi-

na (Hb) fetal nas hemácias, melhora do metabolismo do óxido nítrico, redução da adesão 

celular entre reticulócitos e hemácias afoçadas, leucócitos e plaquetas, e células endote-

liais, além da redução de leucócitos e plaquetas. A HU foi aprovada nos Estados Unidos da 

América (EUA) para o tratamento de pessoas com DF em 1998 e no Brasil em 2002.  Temos 

mais de 20 anos de experiencias de vida real que demonstram que a HU diminui as crises 

de dor e os eventos vasoclusivos incluindo a síndrome torácica aguda; reduz o número/

duração das hospitalizações e a necessidade de transfusões. Até a presente data, a HU é 

a única droga eficaz e segura com impacto tão significativo na redução de morbidade e 

mortalidade, e melhora da sobrevida global 1,2. 
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A Doença Falciforme e a Hidroxiureia

A doença falciforme é uma vasculopatia crônica na qual a des-

truição precoce dos glóbulos vermelhos causa anemia crônica. 

Os fenômenos vasoclusivos e a hemólise são as características 

clínicas da DF. A vasoclusão resulta em episódios dolorosos re-

correntes (chamados de crise de falcização) e em uma varieda-

de de complicações graves sistêmicas que podem causar lesões 

progressivas e levar à morte precoce 3. 

Indivíduos com DF devem ser atendidos regularmente pelo mé-

dico e pela equipe multidisciplinar como parte de um programa 

abrangente de manutenção de cuidados de saúde. Visitas de ro-

tina ao consultório são necessárias para educar o indivíduo afe-

tado e familiares/cuidadores sobre a DF, prevenção de infecções, 

estratégias de manejo da dor e orientação antecipada para pos-

síveis complicações (por exemplo, sequestro esplênico, necrose 

avascular da cabeça femoral, acidente vascular cerebral, úlceras 

de perna). A educação sobre a natureza da doença, o aconselha-

mento genético e as avaliações psicossociais dos indivíduos e 

das suas famílias/cuidadores também são mais bem realizadas 

durante estas visitas 4. 

O uso de hidroxiureia é um pilar no tratamento global de indiví-

duos com DF, uma vez que reduz a incidência de episódios agu-

dos de dor e outros eventos vasoclusivos, incluindo síndrome 

torácica aguda e acidente vascular cerebral, diminuindo as taxas 

de hospitalização e aumentando a sobrevida 5,6. 

Existem várias publicações que informam quais são os exames 

recomendados para que os médicos prescrevam e acompanhem 

o paciente com DF em uso de HU. Algumas destas sugestões de 

seguimento foram retiradas das pesquisas clínicas que ocorre-

ram há mais de 30 anos, quando ainda não havia segurança para 

o uso da medicação 7,8,9.

A obtenção de valores laboratoriais antes do início do tratamen-

to com HU (por exemplo, hemoglobina, contagem de reticulóci-

tos, contagem de leucócitos) e durante visitas de rotina forne-

cerá padrões para comparação durante exacerbações clínicas, 

porque esses valores são frequentemente anormais no início do 

acompanhamento.

Os exames que constam do Protocolo Clínico e Diretrizes Tera-

pêuticas do Ministério da Saúde (PCDT) para utilização de HU 

são relacionados às publicações iniciais, mencionadas acima, e 

norteiam o acompanhamento médico do paciente. Estes exames 

laboratoriais, assim como doppler transcraneano (DTC) dos 2 

aos 16 anos, ecocardiograma, ultrassonografia abdominal e exa-

me de fundoscopia devem ser realizados para a detecção pre-

coce das complicações, mas não devem nortear a liberação de 

medicamento. Tais recomendações vêm sendo solicitadas pelos 

gestores para a liberação da HU o que foi identificado como bar-

reira para a utilização do medicamento, único modificador da 

história natural da DF disponível no Brasil.

 O presente documento foi formulado por um grupo de espe-

cialistas e visa atualizar os exames que deverão ser solicitados 

pelos gestores para a liberação da hidroxiuréia para pessoas 

com doença falciforme. Dividimos as situações de utilização em 

4 categorias:

    1. 1ª LME

    2. LME subsequente com escalonamento da dose

    3. LME subsequente com manutenção da dose por kg de peso

    4. LME para reinserção no sistema público 

Para liberação da LME o gestor necessita da apresentação:

O sucesso terapêutico da HU está diretamente associado a três aspectos principais: dose 

utilizada, adesão ao tratamento, e acesso e disponibilidade da HU. O acesso à HU, no Brasil, 

é um processo que envolve a realização de uma lista de exames laboratoriais obrigatórios 

e atualização de formulário específico para a sua renovação. Na falta de um único teste o 

paciente não recebe a medicação, o que aumenta o risco de agravamento da doença em 

poucos dias. Assim, também a disponibilidade de HU, sobretudo na interrupção do abaste-

cimento da medicação, situação que não é infrequente em vários estados do Brasil, pode 

ser uma barreira importante e que também pode ser causa de agravamento da doença. 

Este consenso tem por objetivo reduzir o número de exames obrigatórios para o acesso 

ao fármaco, sem comprometer a segurança do paciente, priorizando o relatório do médico 

solicitante como documento fundamental que garanta a indicação, condições clínicas e 

os resultados dos exames do paciente, diminuindo as lacunas de acesso à HU das pessoas 

com DF no Brasil.

Em resumo, a hidroxiureia deve ser a primeira terapia iniciada para indivíduos com doen-

ça falciforme notadamente os pacientes SS e SB0 talassemia. Há longa experiência em seu 

uso, demonstrando eficácia na redução da dor vaso-oclusiva e de outras complicações com 

dados de segurança consistentes, levando a melhora da sobrevida dos pacientes. Hoje no 

Brasil muitos indivíduos que se beneficiariam não são tratados com hidroxiureia, e muitos 

que são tratados com hidroxiureia não estão recebendo a dose ideal e tem sofrido com 

interrupções no abastecimento da medicação. 
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1. Para início do tratamento: 1ª LME: 

- Relatório médico contendo motivo da indicação,

- Resultado de um hemograma realizado dos últimos 3 meses, 

- Teste de fracionamento da hemoglobina (por exemplo, fracio-

namento por cromatografia líquida de alta performance [HPLC], 

eletroforese de hemoglobina em gel de ágar ou focalização iso-

elétrica [IEF]) de qualquer data que tenha sido realizada após os 

6 meses de vida, 

- Para mulheres em idade fértil BHCG OU teste rápido de gravi-

dez dos últimos 30 dias. 

Caso a indicação da HU seja lesão crônica de órgãos, o relatório 

médico deve conter ainda os resultados pertinentes. Atenção: 

para pacientes menores de 2 anos e para o mesmo paciente se-

guir o tratamento a partir de 2 anos, o motivo é ter HbSS, HbSβ0 

ou HbSD Punjab.

2. Para escalonamento da dose:

Necessário o envio de relatório médico contendo: peso, dose por 

kg, o resultado do hemograma e contagem de reticulócitos dos 

últimos 3 meses.

3. Para manutenção da mesma dose por kg de 
peso:

Necessário o envio de relatório médico contendo: peso, dose por 

kg, o resultado do hemograma e contagem de reticulócitos dos 

últimos 6 meses.

4. Para o paciente ser reinserido no sistema pú-
blico:

Necessário o envio de relatório com peso e dose por kg hemo-

grama e reticulócitos nos últimos 3 meses bem como de um tes-

te de fracionamento da hemoglobina (por exemplo, HPLC, ele-

troforese de hemoglobina em gel de ágar, IEF) de qualquer data 

que tenha sido realizada após os 6 meses de vida 

Neste caso estará claro no relatório que o paciente já esteve no 

sistema público e poderá ter interrompido por gestação ou ter 

obtido medicamento em nível privado, e o paciente reingressa 

no sistema público com a dose que vem utilizando, não sendo 

necessário iniciar com a dose de 15 a 20 mg/kg/dia. 

Sugestão de informações a serem incluídas no relatório médico:

NOME DO PACIENTE:_______________________________________

DATA NASCIMENTO: _______________________________________

Peso:    ___________                            Altura:___________________

SUBTIPO DE DOENÇA FALCIFORME: 

(  )SS   (  )  STALASSEMIA  (   ) SC  (   ) SD  

(  ) Outras, especificar:______________________________________

DATA DIAGNÓSTICO:  ______________________________________

INSTITUIÇÃO DE ORIGEM ___________________________________

MOTIVO DE INDICAÇÃO DE USO DA HIDROXIURÉIA: _________

RESULTADO DO HEMOGRAMA________________________________

DOSE PRESCRITA POR KG:____________________________________

DOSE TOTAL DIÁRIA _________________________________________

NOME COMPLETO DO MÉDICO PRESCRITOR:__________________

NÚMERO DO CRM:____________________________________________

DATA DA SOLICITAÇÃO: _____________________________________

ASSINATURA E CARIMBO MÉDICO:____________________________

Critérios de exclusão para início do uso de Hidro-
xiureia:

- neutrófilos abaixo de 1.000 células por μL em bebês até 1 ano 

de idade e abaixo de 1.500 células por μL em pacientes acima 

de 1 ano 10.

- Hb abaixo de 4,5 g/dL,

- Reticulócitos abaixo de 80.000/mm3 (quando Hb menor do que 

8 g/dL), 

- Contagem de plaquetas abaixo de 80.000/mm3 ou

- Gestação.

 Os valores acima para cada paciente deverão ser informados no 

relatório médico a ser enviado junto com a LME

Um importante ponto para observação é que a presença do vírus 

HIV não mais contraindica o uso de HU sendo inclusive utilizado 

em algumas séries para o controle do virus 11,12,13,14,15,16,17.

OBS: Pacientes que já estiverem em uso do fármaco e que 
apresentaram toxicidade (vide acima) deverão ter a dose re-
duzida até atingirem o valor de segurança. Valores para ajuste 

de dose não são considerados para pacientes de 1ª dispensação. 

Em caso de toxicidade (conforme resultados de exames men-

cionados acima) , o uso de HU deve ser interrompido até que o 

valor retorne aos níveis superiores aos aceitáveis. O tratamento 

é então reiniciado com dose 5 mg/kg/dia inferior à última dose 

empregada, seguindo a mesma escala de aumento progressivo a 

cada 4 semanas. Caso haja ocorrência de toxicidade duas vezes 

para a mesma dose, a dose anterior (5 mg/kg menor) passa a ser 

considerada a dose máxima tolerada.  A contagem de reticuló-

citos se faz necessária até que a Hb atinja um valor maior que 

9 g/dL 18. 

OBS: A hidroxiureia deve ser interrompida tão logo haja suspeita 

ou confirmação de gravidez 19 e idealmente deve ser descontinu-

ada antes da tentativa de concepção (seis meses para homens e 

três meses para mulheres) e não deve ser usada durante a gravi-

dez ou amamentação) 20.

RECOMENDAÇÃO

A solicitação e manutenção do uso de HU via LME baseia-se 

fundamentalmente no relatório do médico solicitante que deve 

conter detalhadamente as condições clínicas do paciente e os 

resultados dos exames assinalados acima, sem necessitarem de 

laudos de exames complementares.

CONCLUSÃO

Este consenso teve por objetivo apontar recomendações sobre 

as necessidades de conteúdo da LME para dispensação de HU, 

sem diminuir a segurança ao paciente e atuando sobretudo na 

diminuição das lacunas de acesso à hidroxiuréia das pessoas 

com Doença Falciforme no Brasil. Essas recomendações devem 

servir de instrumento para médicos e pacientes. Os outros exa-

mes laboratoriais necessários para o seguimento das pessoas 

com doença falciforme devem ser mantidos, porém não são ne-

cessários para a dispensação da HU.
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