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RESUMO

Introducdo: A leucemia mieloide aguda (LMA) corresponde a uma classe de leucemia e
agrupa um conjunto de doencas hematoldgicas com diferencas nas apresentacdes clinicas,
morfoldgicas e moleculares. E a leucemia mais presente no adulto com 90% dos casos e
corresponde a menos de 15% dos casos em menores de 10 anos. Objetivo: O presente estudo
objetivou identificar as caracteristicas clinicas iniciais, tratamento e evolucdo dos casos de
pacientes com Leucemia Mieloide Aguda tratados no Hospital de Cancer de Pernambuco
entre 2014 e 2019, devido a escassez de estudos sobre a evolucgdo clinica com a populacdo
local. Metodologia: Trata-se de um estudo de coorte retrospectivo de base hospitalar e
ambulatorial. Os dados foram coletados de forma secundaria com revisdo documental dos
prontudrios arquivados no Servico de Arquivo Médico e Estatistico com enfoque nas
evolugdes médicas, exames e demais documentos como suporte e armazenados em banco de
dados informatizado, utilizando o software Statistical Package for Social Sciences versdo 10.0
(SPSS), representados estatisticamente por frequéncias absolutas e relativas por meio de
gréficos e tabelas. Resultados: Caracteristicas sociodemogréaficas identificamos equivaléncia
entre 0s sexo, maior porcentagem de pardos e procedéncia na regido metropolitana do Recife.
Dados ao Diagnostico: com 13 (28%) dos diagndsticos em 2017, 35 (74%) prontudrios sem
descri¢do dos sinais sintomas e 40 (85%) com auséncia dados do hemograma. , 17 (36%)
apresentacdo de 60% a 79% de blastos SP ou MO. Tratamento e resposta: Todos recebem o
tratamento de indugdo e consolidagdo padrdo, resultando em 28 (60%) que atingiram a
remissdo completa, 11 (23%) ndo teve sua resposta avaliada devido a complicagdes do
tratamento e doenca seguido de 6bito. 10 (21%) paciente precisardo da terapia de resgate,
destes 80% por recidiva. Referente a TCTH apenas 6 (13%) realizaram. Ocorreram 23 (49%)
obitos, destes 13 (56%) em até 3 meses e as causas mais recorrentes foram sepse 9 (39%) ,
secundario a neutropenia febril 5 (22%) e terciarias a LMA conforme a descri¢cdo nas
declaracfes de obito. Conclusdo: As doencas hematologicas sdo extremamente complexas,
atualmente, considera-se estudos genéticos e moleculares para estratificar com mais precisdo
e tomar estratégias condizentes com cada grau de risco.

Palavras-chave: Evolucdo Clinica, Leucemia Mieloide Aguda, Oncologia, Terapia
Combinada, Tratamento.

1 INTRODUCAO

As estimativas do INCA para o Brasil no periodo de 2020-2022 é de mais de 10 mil
novos casos a cada ano citado, apontando os homens com maior risco com a estimativa de
5.920 casos. Pernambuco em 2020 foram estimados 480 novos diagnosticos (INCA, 2020).

A leucemia mieloide aguda (LMA) corresponde a uma classe de leucemia e agrupa
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um conjunto de doencas hematoldgicas com diferencas nas apresentacdes clinicas,
morfoldgicas e moleculares. E a leucemia mais comum no adulto, com 90% dos casos,
corresponde a menos de 15% dos casos em menores de 10 anos (ZAGO, et al. 2013).

O diagndstico é realizado com amostras de sangue periférico (SP) ou medula 6ssea
(MO), a partir de 20% de blastos (células imaturas) nessas amostras confirma o
diagnostico de LMA,; entretanto sdo necessarios exames de citogenética e moleculares para
identificar o subtipo da doenga (ZAGO, et al. 2013).

Dentre o0s achados laboratoriais mais comuns temos leucocitose, anemia e
plaquetopenia. No que diz respeito aos sinais e sintomas mais corriqueiros séo astenia, perda
de apetite e de peso, hepatomegalia e esplenomegalia devido a infiltragdo dos blastos nesses
orgdos (ABRALE, 2020; HOFF, et al. 2013).

A primeira  classificacdo da  doenca foi elaborada pelo grupo
franco-americano-britanico de morfologistas em 1976, que analisaram as caracteristicas
morfoldgicas, coloracdo histoquimica e imunofenotipagem estratificando as LMA em M1
até M7, servindo de padrao universal (classificacdo FAB; ZAGO, et al. 2013).

A terapia das leucemias agudas se divide em duas fases. Na primeira, denominada
inducdo de remissao, o principal objetivo é promover a remissao hematoldgica completa. O
regime mais comumente adotado, denominado “3+7”, consiste em um ou dois ciclos de um
agente antraciclico (daunorrubicina 60 ou 90mg/m2/dia ou idarrubicina 12mg/m# dia, por
trés dias) associado a citarabina 100 ou 200 mg/m2/dia em infusdo continua por sete dias. A
segunda fase do tratamento deve ser instituida para os pacientes que alcangcaram remissao e é
denominada consolidacdo da remissdo, objetivando eliminar blastos residuais impedindo a
recaida (recidiva) da doenca. A consolidacdo pode ser feita com dois a quatro ciclos de
citarabina em altas doses (superiores a 1g/m2/dia, em ciclos que duram entre trés e sete dias)
ou com transplante alogénico de células-tronco hematopoiéticas (ZAGO, et al 2013).

A Leucemia Promielocitica Aguda, em virtude das suas peculiaridades, tem uma
esquema terapéutico diferente, com base no uso de terapia alvo sendo o Acido
all-trans-retinoide o mais usado. As LMA dispdem da portaria N° 705, de 12 de Agosto de
2014 determina diretrizes diagnosticas e terapéuticas (BRASIL, 2014).

As respostas ao tratamento quimioterapico na LMA sdo definidas como remissao
completa (RC) quando o paciente apresenta menos de 5% de bastos na medula dssea,
auséncia de doenca extramedular e independéncia de transfusdo. Na resposta parcial (RP)
teremos uma reducgdo de blastos na medula dssea de pelo menos 50%. E resposta refrataria
quando néo atingir esses parametros (HOFF, et al. 2013).

Apesar dos avangos nas respostas terapéuticas e grande nimero de remissdes que se
alcanca, a maioria dos pacientes diagnosticados ainda morre decorrente da doenca, visto que
alcancar a remissdo ndo garante que a as celulas neoplésicas foram erradicadas (HOFF, et al
2013), logo faz-se necessario estudos para entender como nossa populacdo responde aos
tratamentos disponibilizados.

Nesta perspectiva, torna-se necessario conhecer o perfil, as caracteristicas clinicas e
evolugdo dos pacientes com LMA, e assim fornecer informagfes que sirvam para 0
planejamento e intervencdo das acGes em saude, assim como para a analise do progndstico
da doenga com o intuito de promover uma melhor qualidade de vida dos pacientes.

2 MATERIAIS E METODOS
Trata-se de um estudo de coorte retrospectivo de base hospitalar e ambulatorial. A
pesquisa de coorte € definida como uma forma de pesquisa observacional, longitudinal e

analitica que objetiva estabelecer um nexo causal entre 0s eventos a que o grupo foi exposto
e o desfecho da saude final dessas pessoas (GIL,2008).
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O estudo foi realizado através da analise das caracteristicas clinicas, laboratoriais e
evolucdo dos pacientes com LMA atendidos no Hospital de Cancer de Pernambuco (HCP),
submetemos a perquiricdo documental os prontuérios fisicos acondicionados pelo Setor de
Arquivo da instituicéo.

A coleta de dados ocorreu no periodo de junho a novembro de 2021 no Servigo de
Arquivo Médico e Estatistico onde os prontuarios séo armazenados.

A populacdo do estudo correspondeu aos pacientes com diagnostico de LMA
acompanhados no servico de Hematologia do Hospital de Cancer de Pernambuco (HCP), no
periodo de 2014 a 2019.

Foi solicitado ao Registro Hospitalar de Cancer da instituicdo a lista dos registros dos
pacientes com tal diagndstico e encaminhada ao Servi¢o de Arquivo Médico e Estatistico
para que este disponibilizasse os prontuérios fisicos para perquiri¢éo.

Tivemos acesso a 115 prontuario no periodo de Junho e Novembro de 2021, desse 68
foram descartados conforme critérios de inclusdo e exclusdo, eliminando 35 (51%) por se
tratarem de outras neoplasias hematoldgicas, 14 (21%) devido a LMA secundaria a
Sindrome Mielodisplésica, 10 (15%) com diagndstico de LMA com auséncia de
informacdes, 5 (7%) com diagnostico de LMA porém nao foi tratado com medidas curativas
e 4 (6%) diagnostico de outros Canceres. Resultando numa amostra de 47 pacientes.

Os Critérios de inclusdo foram para pacientes maiores de 18 anos, com diagnéstico
confirmado de LMA, em tratamento ou falecidos atendidos no servigo de hematologia do
HCP, no periodo de 2014 e 2019, sendo os de exclusao Critérios de exclusao pacientes cujos
prontuarios apresentem ma conservacdo e impossibilitem a coleta das informacdes, com
auséncia da evolucdo do paciente. Pacientes com diagnosticos de leucemia bifenotipica
(linhagem ambigua). Pacientes transferidos para outras instituicbes para conducdo do
tratamento de forma definitiva. Pacientes com LMA secundaria a Sindrome Mielodisplasica.

O registro dos dados ocorreu em um questionario individual (Apéndice A),
compartimentado em quatro partes: 1.Dados pessoais e demogréaficos; 2.Antecedentes
pessoais e familiares; 3.Dados clinicos e laboratoriais ao diagndstico; 4.Tratamento e
Desfecho do caso. O questionario foi adaptado de um aplicado em uma pesquisa com
Leucemia Mieloide Cronica que foi aprovada pelo Comité de Etica em Pesquisa da
Fundacdo de Hematologia e Hemoterapia de Pernambuco (HEMOPE) conforme o parecer
de nimero 3.218.974 em marco de 2019.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

A incidéncia da LMA aumenta com a idade, a faixa etaria mais acometida na amostra
foi a partir de 50 anos em diante com 27 (58%) pacientes, na populacéo brasileira de 2009 a
2019 as faixas etarias mais acometidas foram de 40 a 69 anos (SALVARO, M. M. et al,
2021). Embora a populacao brasileira apresente discreta prevaléncia de diagnostico de LMA
no sexo masculino a distribuicdo na amostra nesse item foi equiparado (SALVARO, M. M.
et al, 2021).

A porcentagem de blastos no sangue periférico ou medula éssea é um dos principais
dados diagnosticos, grande parte da amostra apresentou de 60% a 79% dessas células
neoplésicas no SP ou MO, concentrando 17 (36%) dos pacientes nesse intervalo.

Dentre os subtipos de LMA encontrados na amostra a maior prevaléncia foi de N&o
Especificado com 11 (23%), seguida da M4 com 10 (21%) dos pacientes e M1 com 9 (19%),
divergindo um pouco da literatura visto que a frequéncia M2 ¢é de 30%, seguida de M4 com
28% e M1 com 20% (FIGUEIREDO, M. S.; KERBAUY, J.; LOURENCO, D. M., 2011).

Apesar dos diferentes subtipos classificados pela FAB o tratamento quimioterapico
inicial (chamado de Inducgéo) se diferem em dois; um para M3 que corresponde ao protocolo
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IC-APL 2006 cujo tratamento inicial é uso de Daunorrubicina em paralelo ao Acido all-trans
retindico (ATRA até RC (SOLIS, E. C. et al., 2016). Os demais subtipos recebem o
protocolo 3+7 na inducdo (ZAGO, et al 2013). Todos os pacientes receberam o tratamento
de Inducdo padréo para seu respectivo grupo com 42 (89%) realizando o protocolo 3+7.

Ap0s a conclusdo dessa etapa a resposta do tratamento € avaliada através de um novo
mielograma, da amostra 28 (60%) atingiram a remissdo completa, 11 (23%) ndo teve sua
resposta avaliada devido a complicacdes do tratamento e doenca seguidos de ébito. No
Brasil no periodo de 2009 a 2019 foram identificados que 13,41% dos pacientes nao
receberam tratamento em funcéo do 6bito, destacando o risco de mortalidade e a importancia
do tratamento de inicio precoce (SALVARO, M. M. et al, 2021). Investigamos se houveram
abandono durante o tratamento, mas apenas 1 (2%) paciente abandonou o tratamento logo
apos o tratamento de inducao.

Uma vez atingida a remissdo e realizado o tratamento p6s-remissdo também chamado
de consolidacdo com objetivo de evitar a recaida da doenca, todos receberam o tratamento
padrdo (PELCOVITS, A; NIROULA, R., 2020). Apenas 10 (21%) pacientes foram
submetidos ao resgate, desses 2 (20%) por nédo responder a abordagem de Inducéo
(refratario) e 8 (80%) por recidiva, esta € definida como aumento do nimero de blastos ap6s
RC ou desenvolvimento de doenca extramedular (THOL, F.; GANSER, A., 2020).

Dos 14 pacientes da nossa amostra encaminhados para TCTH apenas 1 era M2, dos
encaminhados apenas 6 (13%) realizaram TCTH, com apenas um 6bito com 14 meses e 8
(17%) pacientes aguardavam realizar o transplante, sem Obitos nesse grupo. ldentificamos
que 23 (49%) dos pacientes evoluiram a Obito, destes 13 (56%) morreram em até 3 meses
iniciais do tratamento; dentre as causas descritas na Declaracdo de Obito a primaria mais
prevalente foi Choque Séptico, seguida de LMA,; a principal causa secundaria foi
Neutropenia Febril, seguida de Pancitopenia e a terceira causa mais citada foi LMA.

4 CONCLUSAO

As doencas hematologicas sdo extremamente complexas, atualmente considera-se
estudos genéticos e moleculares para estratificar com mais precisdo e tomar estratégias
condizentes como cada grau de risco (PELCOVITS, A; NIROULA, R, 2020); uma das
limitacdes do estudo se deu pela falta da investigacdo dessas caracteristicas bem como a
dificuldade de encontrar os dados dos exames laboratoriais ao diagndstico que tambem s&o
usados como fatores prognaosticos.

Além disso, utilizamos apenas os dados dos prontuarios fisicos, limitando algumas
possiveis afirmacGes, ndo podendo confirmar ,por exemplo, que os 24 (51%) de fato estdo
vivos. Entretanto € preciso conhecer as caracteristicas da populacdo local e as respostas
clinicas no decorrer do tratamento para que possamos utilizar as melhores estratégias de
tratamento para suas peculiaridades, logo faz-se necessario novos e mais abrangentes estudos
com essa populacéo.

Entretanto, tivemos éxito na avaliacdo da resposta do paciente ao tratamento,
identificando a resposta a Indugdo, bem como a necessidade ou ndo de tratamento de resgate e
0 tempo medio entre o diagnostico até a causa morte.
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