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Transplante de células-tronco
hematopoéticas em criancas e

adolescentes com leucemias agudas
Hematopoietic stem cell transplant in acute
leukemias in children and adolescents

Adriana Seber

O prognostico de criancas e adolescentes com leuce-
mias agudas melhorou muito nas tltimas décadas e ¢ um
grande exemplo do quanto € possivel alcangar por meio de
estudos colaborativos e protocolos clinicos multicén-
tricos.

Alguns dos elementos de maior impacto para se alcan-
carem maiores taxas de curas sdo: educagdo da comunidade
médica para o diagnostico precoce do cancer, melhor carac-
terizagdo bioldgica da leucemia por meio da imunofeno-
tipagem e da citogenética classica e molecular, rigor dos
protocolos quimioterapicos, avaliagdo precoce e sistematica
da resposta a quimioterapia e tratamento de suporte ade-
quado. Apesar disso, pelo menos 30% destas criangas ainda
ndo sdo curadas com tratamento convencional e podem ser
elegiveis para o transplante de células-tronco hemato-
poéticas.

Os transplantes tém dois componentes importantes:
o regime de condicionamento mieloablativo (quimioterapia
+ radioterapia de corpo total) e a transfusdo de células
imunologicamente ativas de um doador saudavel, capazes
de proporcionar efeito contra a leucemia.)

O nosso objetivo como onco-hematologistas pedia-
tricos € curar o maior nimero possivel de criangas, minimi-
zando o sofrimento e os efeitos deletérios a curto e a longo
prazos. Os transplantes alogénicos proporcionam, em todos
os estudos, as melhores chances de remissdo da doenga,
mas a toxicidade e a possibilidade de mortalidade associadas
ao procedimento devem sempre ser levadas em conta.

O CIBMTR - Center for International Blood & Marrow
Transplant Research — ha varias décadas vem coletando
dados sobre todos os transplantes realizados em mais de 500
centros, em 54 paises, incluindo o Brasil, e os resultados,
publicados anualmente, sdo uma valiosa fonte de referéncia
e de consulta.® Segundo o CIBMTR, as leucemias agudas
sdo as principais indica¢des de transplante alogénico, corres-
pondendo, s6 na América do Norte, a mais de 700 proce-
dimentos por ano em criangas e adolescentes com idade
inferior a 20 anos.

A fase da doenga no momento do transplante tem
enorme impacto sobre a chance de cura do paciente: quanto
mais avangada a leucemia ndo s6 aumenta a chance de recidiva
como a toxicidade do tratamento, expressa pela "mortalidade
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associada ao transplante," ou seja, morte do paciente que
estd em remissdo.

Este fasciculo nos traz um artigo sobre o transplante
de células-tronco hematopoéticas em criangas e adolescentes
com leucemia aguda — a experiéncia de duas importantes
institui¢des brasileiras: o Hospital de Clinicas da Universidade
Federal do Parana, em Curitiba, e o Hospital Amaral Carvalho,
em Jat, Sdo Paulo.® Em 17 anos foram transplantados 208
pacientes com menos de 19 anos, um ter¢o deles com doador
ndo aparentado.

Em an4lise multivariada, o fator prognostico mais impor-
tante para a mortalidade associada ao transplante, sobrevida
livre de doenga e sobrevida global das criangas e adolescentes
foi a fase da doenca ao transplante. No CIBMTR, entre 10%
e 15% dos pacientes apresentam doenga em fases avangadas
no momento do transplante; nos servigos brasileiros,® 41%
dos 119 pacientes com leucemia linfoide aguda (LLA) e 32%
dos 89 com leucemia mieloide aguda (LMA) estavam com
doenca em fase avangada, definida como além da terceira
remissdo, doenga refrataria ou recaida.

Os resultados relatados no trabalho sdo muito similares
aos resultados internacionais: mortalidade associada ao trans-
plante de 16% em 100 dias, comparado a 8%-22% no CIBMTR,
com incidéncia cumulativa de recaida pos-transplante de 40%
em trés anos.

A sobrevida global na LLA foi de 43% em trés anos,
comparada a 26%-63% em transplantes aparentados e 24%-
55% em transplantes ndo aparentados relatados ao CIBMTR.
Na LMA, a sobrevida global foi de 44% em trés anos, com-
parada a 38%-66% no CIBMTR. Doenca mieloide refrataria ¢
uma das indicagdes aceitas para TMO, mas somente um dos
vinte pacientes transplantados permanece vivo.

A incidéncia cumulativa de mortalidade associada ao
transplante foi de 50% ao longo de trés anos, o que nos
preocupa muito e aponta para a necessidade dos centros de
transplante desenvolverem orientagdes para o tratamento de
suporte e estreitarem o contato com os oncologistas e hema-
tologistas responsaveis pelo cuidado direto dos pacientes,
ja& que a maior parte destes obitos ocorre proximo ao domicilio
e ndo no centro de transplante.

Que caminhos devemos trilhar para melhorar a chance
de cura de nossas criangas? Em primeiro lugar, manter e ampliar
o trabalho incansavel com os estudantes, residentes, médicos,
agentes comunitarios, todos que possam atuar para diag-
noéstico precoce das neoplasias em pediatria. Como espe-
cialistas, precisamos aumentar nossos esfor¢os para carac-
terizar melhor a leucemia que diagnosticamos, incluindo
citogenética e imunofenotipagem. Assim, teremos dados con-
cretos para avaliar o grupo de risco em que a crianga se
encontra e a sua resposta a quimioterapia, indicando inten-
sificacdo do tratamento quando apropriado. Sabemos ha
muitos anos que a inclusdo do paciente em protocolos clinicos
aumenta a sua chance de cura e ndo podemos medir esforcos
para que esta participagdo seja efetiva.

Como médicos que fazem os transplantes, podemos
trabalhar junto aos oncologistas, hematologistas e ao Regis-
tro Nacional de Doadores de Medula Ossea (Redome) e
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Registro Nacional de Receptores de Medula Ossea (Rereme)
para agilizar o encaminhamento das criangas, principalmente
daquelas que ndo tém doador compativel na familia. Apesar
de muitos esfor¢os, o tempo de busca por doadores nio
aparentados em nosso pais ainda é prolongado. Temos que
acelerar muito este processo, para que as crian¢as ndo tenham
novas recidivas da doenga enquanto esperam pela confir-
magdo do doador, 0 que piora muito a sua chance de cura.

A Sociedade Brasileira de Transplante de Medula
Ossea (SBTMO) promoveu em 2009 a primeira Reunido de
Diretrizes Brasileiras em Transplante de Células-Tronco
Hematopoéticas, um imenso trabalho de revisdo de indica-
¢des de transplante, sele¢do de doadores e manejo de com-
plicagdes infecciosas.*® Esperamos, nos proximos anos,
ampliar este trabalho e colaborar para oferecer as nossas
criangas e adolescentes condi¢des cada vez melhores para
alcancar a cura da doenga.
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