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Valor progndstico do quimerismo apos
transplante de progenitores
hematopoéticos

Prognostic value of chimerism after
hematopoietic progenitors transplantation

Eliana S. F. W. Abdelhay

O transplante alogénico de células progenitoras hema-
topoéticas (TCPH) est4 entre as principais estratégias para o
tratamento de neoplasias malignas hematologicas e vem sen-
do empregado em niimero crescente de pacientes. Esse au-
mento decorre da melhor caracterizacdo da compatibilidade
do sistema HLA entre doadores e receptores ¢ também dos
avancos nas técnicas de imunossupressdo. Sdo cada vez
mais freqiientes os transplantes que utilizam doadores néo-
aparentados, assim como os transplantes ndo-mieloablativos.
O sucesso desses procedimentos depende do monitoramento
adequado e precoce do enxerto, o que é feito por meio da
quantificacdo das células do doador no sangue do receptor,
apos o transplante.

Células do doador e do receptor podem ser distinguidas
por marcadores genéticos determinados antes do transplan-
te, que podem ser seguidos apos o transplante para determi-
nar o estado do enxerto no compartimento hematopoético.
As seqiiéncias repetitivas que se encontram dispersas no
genoma sao marcadores ideais para a discriminagdo de células
do doador e receptor apés o TCPH. Inicialmente, seqiiéncias
do tipo VNTR (Numero Variavel de Repeti¢oes em "Tandem")
foram utilizadas com este proposito, mas com o tempo foram
substituidas pelas STR (Repeti¢cdes curtas em "Tandem")
que, por serem mais curtas, sdo mais informativas.

A amplificagdo destes marcadores pelo método de PCR
utilizando iniciadores que flanqueiam as repeti¢des e fluoro-
cromos que permitam a leitura em seqiienciadores automati-
cos tornou-se, nos ultimos anos, o método de escolha para
determinagéo do estado de quimerismo. Estes métodos apre-
sentam sensibilidade para detec¢do de populagdes minorita-
rias de 1% a 5% da populagdo hematopoética total.

O estudo da cinética do QM (coexisténcia de células
do doador e do receptor) apds o alo-TCPH visa o estabeleci-
mento de pardmetros precoces para avaliagdo da pega, ante-
cipagdo da rejeicdo do enxerto e/ou da recaida da doenga.'

Viarios estudos tém tentado correlacionar a presenca
de QM com o risco aumentado de recaida ou de rejeicdo do
enxerto, no entanto os resultados ainda sdo controversos.

Na leucemia mieldide cronica (LMC), o sucesso do trans-
plante esta relacionado com a presenca de QC (presenga so-
mente de células do doador), que prevé uma sobrevida livre
de doenga mais prolongada e identifica pacientes com menor
risco de recaida hematolégica p6s-TCPH. No entanto, o sig-
nificado da presenca de QM em diferentes pontos do acompa-
nhamento ainda ndo € claro. Alguns autores sugerem uma
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forte correlagdo entre QM e o risco de recaida ou falha do
enxerto enquanto outros nio encontraram esta associa¢do.>”

Nas leucemias agudas (LA), o valor prognostico da
detecgdo de QM também ainda ndo esta bem definido. Nes-
tas doencas, o diagndstico precoce da recaida ¢ de extrema
importancia ja que as escolhas terapéuticas para um paciente
com LA em recaida s3o poucas e as respostas as imunote-
rapias, como suspensdo da imunosupressdao ou a infusdo de
linfécitos do doador, sdo falhas.

Nesta edi¢do, Bueno e colaboradores discutem a im-
portancia prognostica do estado de quimerismo no pés-TCPH
em pacientes com diferentes doengas de base. Quimerismo
misto (QM) crescente ou decrescente foi relacionado aos
seguintes parametros clinicos: tipos de doenga, mudanga da
terapia instituida, recidiva clinica e 6bito. Do total dos paci-
entes analisados, vinte apresentaram quimerismo misto (QM)
em alguma fase ap6s o TCPH, sendo doze (60%) portadores
de LA, cinco (25%) portadores de LMC e trés (15%) com
AAS. Nas leucemias agudas, a presenga de QM teve alto
valor preditivo de remissao, recidiva ou 6bito, enquanto QM
nos pacientes do grupo da LMC esteve relacionado com
mudanga terapéutica em 100% dos casos (5/29), com nenhum
obito e com indice de recaida de 40%. Estes resultados con-
firmam a importancia desta avaliacdo laboratorial como base
de decisdes terapéuticas. Por outro lado, os achados na ana-
lise de acompanhamento pés-TCPH para pacientes com ane-
mia aplastica severa (AAS) indicam que a presenca de QM
ndo alterou a conduta terapéutica e ndo esteve associada a
um aumento das recidivas clinicas ou Obitos em contradi¢ao
ao descrito na literatura.’ Neste caso, os autores propdem a
realizagdo da avaliagdo somente por um ano, mas seria inte-
ressante avaliar neste periodo a populagdo de células T que
poderiam ser as responsaveis pelo QM neste periodo, princi-
palmente levando-se em consideracdo a base imunoldgica
da AAS.
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