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RESUMO

A medula 6ssea € o principal local de producgdo das células-tronco hematopoiéticas, essenciais
para a renovagado celular e a manutengdo da homeostase sanguinea. Esse grupo celular possui
a capacidade de autorrenovagao e diferenciagdo proliferativa em diversas linhagens celulares,
como linfécitos, plaquetas e globulos vermelhos. O objetivo deste estudo foi analisar o
comportamento da medula dssea e das células hematopoéticas no desenvolvimento do cancer
leucémico em criangas, focando na fisiologia da hematopoiese, na patogénese da leucemia e
nos avangos terapéuticos recentes. Foi utilizada uma abordagem qualitativa, baseada em
pesquisa bibliografica de artigos cientificos, dados institucionais e estudos clinicos dos
ultimos cinco anos. A leucemia ¢ um dos resultados da produgdo descontrolada de células
imaturas, devido a alteragdes no sistema hematopoiético. Pode ser classificada em aguda ou
cronica e subdividida em linféide ou mieldide, variando conforme a célula de origem e o
tempo de progressdo. Entre os sintomas mais comuns estdo anemia, febre, fraqueza e
infec¢des recorrentes. O diagnostico € realizado por hemogramas e exames complementares,
como biopsias, tomografias, ressonancia magnética, radiografia e puncdo lombar. Os
tratamentos infantis tradicionais incluem quimioterapia intratecal philadelphia, inducdo e
consolidacdo, transplante de células-tronco por doadores externos e terapias celulares
emergentes. Resultados recentes destacam o potencial da degradacao da proteina ENL, como
demonstrado pelo Instituto Van Andel, reduzindo em até 95% a progressao da leucemia em
modelos experimentais. Conclui-se que, embora os avangos terapéuticos sejam promissores €
ampliem as perspectivas de cura, ainda persistem desafios relacionados a acessibilidade,
custos e complexidade dos tratamentos, refor¢ando a necessidade de novos estudos.
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1 INTRODUCAO

A medula 6ssea origina as células-mae ou células hematopoéticas, caracterizadas
principalmentes pela extraordindria capacidade de autorrenovagdo (mecanismo de sucessao
clonal) e pelo potencial proliferativo em larga escala — habilidades fundamentais para os
processos fisiologicos do organismo humano, pois protegem o individuo do esgotamento
celular (Bellantuono, 2004). Essas cé¢lulas podem ser classificadas em dois grandes grupos: I)
De acordo com seu tecido de origem — células-mae embrionarias ou adultas; II) De acordo
com seu potencial de diferenciagio — células totipotenciais, pluripotenciais (capazes de
originar tecidos extraembrionarios), multipotenciais (originam a linha branca, composta por
células linfoides — linfécitos ou globulos brancos — e células mieloides — basofilos,
eosinofilos, neutréfilos e macrofagos —, e a linha vermelha, composta por megacariocitos e
plaquetas) ou unipotenciais (Marone et al, 2002). Em condi¢des normais, a produgdo de
células sanguineas ¢ controlada conforme as necessidades do corpo; quando ha alteracdes
desse equilibrio — producdo insuficiente, incapaz ou excessiva — surgem diversas
enfermidades. O sistema hematopoético tem como fun¢ao principal eliminar da circulagdo as
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células que cumpriram seu tempo de vida 1til e as células defeituosas — que ndo possuem
sistemas de comunicacao intercelular adequados, como ocorre com células cancerigenas
(Hoffman R. et al, 2000).

O Instituto Nacional do Cancer (NIH), em maio de 2021, publicou um informativo
que define o cancer como uma enfermidade genética em que as células apresentam danos no
acido desoxirribonucleico (DNA). Em geral, o corpo consegue eliminar essas anomalias antes
que se tornem cancerosas; no entanto, algumas células conseguem enganar o sistema
imunologico e comegam a multiplicar-se descontroladamente e rapidamente, migrando para
outras partes do corpo, iniciando o processo de metastase, invadindo e alojando-se em tecidos.
Assim, surgem os tumores benignos (ndo cancerosos) ou malignos (cancerosos). Existem
mais de cem tipos de cancer, nomeados de acordo com o tecido de origem.

O presente trabalho tem como objetivo apresentar as premissas basicas das células-
mae e do cancer, conecta-las com énfase na leucemia e informar sobre os estudos recentes e
as buscas por cura.

2 METODOS

Este trabalho constitui-se de uma pesquisa qualitativa do tipo bibliografica. Foram
consultados artigos cientificos, publicacdes de sociedades médicas especializadas e dados de
instituicdes de pesquisa sobre cancer hematoldgico. A selecdo de fontes priorizou materiais
publicados nas ultimas décadas, com foco em terapias emergentes e tratamentos pediatricos
para leucemia.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

Segundo a Fundacao Josep Carreras, a leucemia ¢ um tipo de cancer do sangue, em
que a medula 6ssea inicia um processo descontrolado de producdo e agrupamento de
linfécitos, impedindo o desenvolvimento de glébulos vermelhos e plaquetas. Em entrevista ao
jornal da Universidade de Sao Paulo, Scrideli (2024) informa que a leucemia pode ser
classificada em linféides ou mieloides, e em agudas ou cronicas. As leucemias agudas sao
mais comuns em criancas ¢ adolescentes: quando linféides, apresentam curso de proliferacao
rapida, e as taxas de cura variam entre 85% e 90%; quando mieloides, o progresso ¢ mais
lento, e a taxa de cura situa-se entre 60% e 65%. As leucemias cronicas sdo mais frequentes
em adultos e, em geral, ndo possuem cura.

Segundo dados da Sociedade Espanhola de Oncologia Médica (SEOM), a cada ano
sdao diagnosticados cerca de seis mil novos casos de leucemia, dos quais aproximadamente
trezentos e cinquenta correspondem a diagnosticos infantis. Criangas com Sindrome de Down,
Sindrome de Li-Fraumeni ou Anemia de Fanconi apresentam maior risco de desenvolver
leucemia. Quando uma crianga ¢ diagnosticada com leucemia, significa que sua medula 6ssea
esta produzindo células que ndo amadurecem adequadamente. Conforme a Universidade de
Stanford, entre os principais sintomas leucémicos destacam-se infecgdes frequentes, palidez,
febre, anemia, dores Osseas e sangramentos. O diagndstico ¢ realizado por meio de
hemogramas e exames de imagem, como tomografia e ressonancia magnética. O tratamento
envolve maultiplas fases: indugdo da remissdo, quimioterapia intratecal, consolidagao,
transplante de células-tronco e cuidados paliativos.

Estudos recentes destacam o uso de terapias celulares avangadas. Em 2024, o Instituto
Van Andel, nos Estados Unidos, ap6s uma série de testes em modelos animais, relatou a
reducdo em até 95% da progressao das células tumorais. O estudo analisou a proteina ENL,
essencial para a sobrevivéncia e proliferacdo das células leucémicas. Foi constatado que, sem
essa proteina, a leucemia perde a capacidade de multiplicacao. A partir disso, desenvolveu-se
o degradante MS41, que induz a degradagdo da proteina e impede seu retorno. Os efeitos
colaterais observados apos o uso do MS41 foram minimos, representando uma vantagem em
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relagdo aos tratamentos tradicionais. Entretanto, os pesquisadores alertam que o procedimento
ainda precisa passar por mais fases antes de estar disponivel ao publico.

Outros ensaios clinicos envolvendo transplantes de células hematopoiéticas também
foram realizados utilizando técnicas in vitro. A Food and Drug Administration (FDA)
conduziu dois estudos de terapias celulares utilizando células hematopoiéticas e células NK
(natural killer— assassinas naturais). Ambos demonstraram seguranc¢a e eficacia de 43,75%
na redugdo da carga tumoral.

4 CONCLUSAO

A leucemia ¢ uma doenga complexa, cuja fisiopatologia estd intimamente ligada a
disfuncdo do processo hematopoiético. Embora os avancos no diagnostico e tratamento,
especialmente as terapias celulares, tenham elevado as taxas de cura, ainda existem desafios
como os custos elevados e os riscos dos procedimentos. A descoberta de terapias
direcionadas, como os inibidores da proteina ENL, representa um grande avango, mas ¢
crucial que esses tratamentos sejam amplamente testados e acessiveis para todos os pacientes,
independentemente de sua condi¢do socioeconOmica. Somente com a superacdo desses
obstaculos sera possivel ampliar de forma substancial as perspectivas de cura para os diversos
tipos de leucemia, proporcionando uma vida mais saudavel e longa para os pacientes.
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