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Valor prognóstico do quimerismo após
transplante de progenitores
hematopoéticos
Prognostic value of chimerism after
hematopoietic progenitors transplantation

Eliana S. F. W. Abdelhay

O transplante alogênico de células progenitoras hema-
topoéticas (TCPH) está entre as principais estratégias para o
tratamento de neoplasias malignas hematológicas e vem sen-
do empregado em número crescente de pacientes. Esse au-
mento decorre da melhor caracterização da compatibilidade
do sistema HLA entre doadores e receptores e também dos
avanços nas técnicas de imunossupressão. São cada vez
mais freqüentes os transplantes que utilizam doadores não-
aparentados, assim como os transplantes não-mieloablativos.
O sucesso desses procedimentos depende do monitoramento
adequado e precoce do enxerto, o que é feito por meio da
quantificação das células do doador no sangue do receptor,
após o transplante.

Células do doador e do receptor podem ser distinguidas
por marcadores genéticos determinados antes do transplan-
te, que podem ser seguidos após o transplante para determi-
nar o estado do enxerto no compartimento hematopoético.
As seqüências repetitivas que se encontram dispersas no
genoma são marcadores ideais para a discriminação de células
do doador e receptor após o TCPH. Inicialmente, seqüências
do tipo VNTR (Número Variável de Repetições em "Tandem")
foram utilizadas com este propósito, mas com o tempo foram
substituídas pelas STR (Repetições curtas em "Tandem")
que, por serem mais curtas, são mais informativas.

A amplificação destes marcadores pelo método de PCR
utilizando iniciadores que flanqueiam as repetições e fluoro-
cromos que permitam a leitura em seqüenciadores automáti-
cos tornou-se, nos últimos anos, o método de escolha para
determinação do estado de quimerismo. Estes métodos apre-
sentam sensibilidade para detecção de populações minoritá-
rias de 1% a 5% da população hematopoética total.

O estudo da cinética do QM (coexistência de células
do doador e do receptor) após o alo-TCPH visa o estabeleci-
mento de parâmetros precoces para avaliação da pega, ante-
cipação da rejeição do enxerto e/ou da recaída da doença.1

Vários estudos têm tentado correlacionar a presença
de QM com o risco aumentado de recaída ou de rejeição do
enxerto, no entanto os resultados ainda são controversos.

Na leucemia mielóide crônica (LMC), o sucesso do trans-
plante está relacionado com a presença de QC (presença so-
mente de células do doador), que prevê uma sobrevida livre
de doença mais prolongada e identifica pacientes com menor
risco de recaída hematológica pós-TCPH. No entanto, o sig-
nificado da presença de QM em diferentes pontos do acompa-
nhamento ainda não é claro. Alguns autores sugerem uma
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forte correlação entre QM e o risco de recaída ou falha do
enxerto enquanto outros não encontraram esta associação.2,3

Nas leucemias agudas (LA), o valor prognóstico da
detecção de QM também ainda não esta bem definido. Nes-
tas doenças, o diagnóstico precoce da recaída é de extrema
importância já que as escolhas terapêuticas para um paciente
com LA em recaída são poucas e as respostas às imunote-
rapias, como suspensão da imunosupressão ou a infusão de
linfócitos do doador, são falhas.

Nesta edição, Bueno e colaboradores discutem a im-
portância prognóstica do estado de quimerismo no pós-TCPH
em pacientes com diferentes doenças de base. Quimerismo
misto (QM) crescente ou decrescente foi relacionado aos
seguintes parâmetros clínicos: tipos de doença, mudança da
terapia instituída, recidiva clínica e óbito. Do total dos paci-
entes analisados, vinte apresentaram quimerismo misto (QM)
em alguma fase após o TCPH, sendo doze (60%) portadores
de LA, cinco (25%) portadores de LMC e três (15%) com
AAS. Nas leucemias agudas, a presença de QM teve alto
valor preditivo de remissão, recidiva ou óbito, enquanto QM
nos pacientes do grupo da LMC esteve relacionado com
mudança terapêutica em 100% dos casos (5/29), com nenhum
óbito e com índice de recaída de 40%. Estes resultados con-
firmam a importância desta avaliação laboratorial como base
de decisões terapêuticas. Por outro lado, os achados na aná-
lise de acompanhamento pós-TCPH para pacientes com ane-
mia aplástica severa (AAS) indicam que a presença de QM
não alterou a conduta terapêutica e não esteve associada a
um aumento das recidivas clínicas ou óbitos em contradição
ao descrito na literatura.5 Neste caso, os autores propõem a
realização da avaliação somente por um ano, mas seria inte-
ressante avaliar neste período a população de células T que
poderiam ser as responsáveis pelo QM neste período, princi-
palmente levando-se em consideração a base imunológica
da AAS.
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