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RESUMO

A leucemia € a neoplasia maligna mais frequente em criangas, correspondendo a
até 30% de todos os canceres em menores de 19 anos, e nesse contexto, a
leucemia linféide aguda é referida como o tipo mais frequente, representando 70 a
85% dos individuos acometidos. O objetivo deste estudo foi determinar a frequéncia
de leucemia na infancia e adolescéncia no Servico de Oncologia Pediatrica do
Hospital Universitario Alcides Carneiro (HUAC) entre os anos de 2013 e 2016. Como
metodologia foi desenvolvido um estudo descritivo de corte transversal com
abordagem quantitativa. A populacdo do estudo foi selecionada a partir dos
prontuarios de criangas e adolescentes com idade de zero a dezenove anos que
apresentavam diagndéstico de leucemia. Foram selecionados 68 prontuarios de
pacientes com diagnostico de leucemia aguda, dos quais, cinco foram excluidos por
estarem incompletos. Como resultado foi observado que as leucemias
corresponderam a 49,27% dos casos, em comparagdo com outras neoplasias
(50,73%). Dos pacientes com leucemia, a Leucemia Linfoide Aguda (LLA) foi
responsavel por 79,36% e a Leucemia Miel6ide Aguda (LMA) a 20,64% dos
diagnésticos. A faixa etaria mais acometida foi a pré-escolar, correspondendo a
41,3%, e idade média ao diagndstico de 6,25 anos. No que se refere ao nimero de
Obitos, encontrou-se uma maior mortalidade nos pacientes com LMA, 53,8%,
quando comparados com os 16% nos pacientes com LLA. Considerando a leucemia
como a neoplasia mais prevalente na infancia, viu-se a importancia deste servigo,
como umas das principais referéncias no Estado para diagnéstico e seguimento dos

pacientes.

Palavras-chave: Leucemia; Pediatria; Morbidade.



ABSTRACT

The leukemia is the most frequent malignant neoplasm in children, accounting for up
to 30% of all cancers in people under 19 years of age, and in this context, acute
lymphoblastic leukemia is referred as the most common type, representing 70% to
85% of the individuals affected. The objective of this work is to determine the
frequency of leukemia in childhood and in adolescence at the Pediatric Oncology
Service of the University Hospital Alcides Carneiro (HUAC) between the years of
2013 and 2016. The methodology used in this work was a cross-sectional descriptive
study with quantitative approach. The study population was selected from medical
records of children and adolescents aged zero to nineteen diagnosed with leukemia.
We selected 68 medical records of patients diagnosed with acute leukemia, of which
five were excluded because they were incomplete. As a result of this work, it was
observed that leukemias correspond to 49.27% of the cases, in comparison with
others neoplasms (50.73%). We also identified that in all the leukemia cases studied
the Acute Lymphocytic Leukemia (ALL) accounted for 79.36% and Acute Myeloid
Leukemia (AML) accounted for 20.64% of the diagnoses. The most affected age
group was the pre-school, corresponding to 41.3%, and mean age at diagnosis of
6.25 years. Regarding the number of deaths, a higher mortality was found in patients
with AML, 53,8%, when compared to 16% in patients with ALL. Considering leukemia
as the most prevalent neoplasm in childhood, it was seen the importance of this
service as one of the main references in the State for diagnosis and follow-up of
patients.

Keywords: Leukemia; Pediatrics; Morbidity.
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1 INTRODUCAO

A leucemia é uma doenga maligna que afeta os glébulos brancos causando
um bloqueio em sua maturacao. Esse bloqueio provoca acumulo de células jovens
(blastos) anormais no sangue e na medula 6Ossea, substituindo as células
sanguineas normais (NOMURA et al. 2011). E uma neoplasia rara, correspondendo
a menos de 3,0% de todas as neoplasias malignas. No Brasil, o cancer representa a
principal causa de morte por doengas em criangas e adolescentes. Nessa faixa
etaria, as leucemias constituem a neoplasia maligna mais prevalente, sendo
responsaveis por cerca de 30% dos casos (INCA, 2016).

As leucemias de uma maneira geral sdo classificadas em agudas e crénicas,
sendo subdividas em alguns subtipos conforme padrdo de acometimento do sistema
hematopoiético. Entre as agudas, principais responsaveis pelos casos de leucemia
na populacado pediatrica, encontram-se a Leucemia Linféide Aguda (LLA) e a
Leucemia Mieldide Aguda (LMA), em contrapartida, as leucemias crdnicas
praticamente ndo acometem criangas, sendo mais tipicas em adultos e idosos. A
LLA é a causa mais comum de cancer na infancia sendo caracterizada por um
bloqueio na maturacdo de progenitores da linhagem linfoide, e tem pico de
incidéncia entre os 2-3 anos de idade (PERDOMO-RAMIREZ et al. 2016). J4 a LMA
é definida pela proliferacdo anormal de progenitores da linhagem mieloide. Ela
representa aproximadamente 15 a 20 % dos casos de leucemias agudas na infancia
sendo responsavel por 30% dos 6bitos nessa faixa etaria (DE LIMA et al. 2016).

As manifestagcdes clinicas das leucemias se devem principalmente a
proliferacdo de células neoplasicas no interior da medula éssea, comprometendo a
proliferacdo de células hematopoiéticas normais. Assim, é possivel encontrar na
fase inicial, sinais e sintomas como: febre, pancitopenia, astenia,
hepatoesplenomegalia que devem levantar o questionamento de leucemia como
hipétese diagndstica, principalmente em criangas. Seu diagndéstico é feito através do
mielograma, e assim como em outras doencas, a precocidade, a instituicdo do
tratamento de maneira agil e bem indicada podem contribuir para um melhor
prognéstico (INCA, 2016; XIAO-FAN, 2014).



2 JUSTIFICATIVA

Este estudo contribuira no conhecimento dos tipos de leucemias que
acometem as criancgas referenciadas para o Hospital Universitario Alcides Carneiro
(HUAC), relevante para introducédo de cuidados e politicas que possam diminuir a
morbimortalidade e complicacdes durante o tratamento.



3 HIPOTESE

Espera-se encontrar estatistica semelhante as prevaléncias da literatura, o
tipo de leucemia aguda sendo mais frequente em comparagao a leucemia cronica e

outros tipos de neoplasias.
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4 OBJETIVOS

4.1 Objetivo Geral
Determinar a frequéncia de leucemia na infancia e adolescéncia no Servico de
Oncologia Pediatrica do HUAC entre os anos de 2013 a 2016.

4.2 Objetivos Especificos

Identificar de acordo com classificacdo das leucemias, os tipos diagnosticados no
Servico de Oncologia Pediatrica do HUAC, entre os anos de 2013 a 2016, e
compara-los conforme a apresentagéo clinica.

Discriminar as variaveis biolégicas como: sexo, etnia e idade ao diagnéstico.
Descrever a procedéncia quanto ao local da residéncia, Campina Grande ou
outros municipios.

Descrever as variaveis clinico-laboratoriais: apresentacdo clinica inicial,
hemoglobina, leucécitos totais, blastos e plaquetas.

Determinar a distribuicdo dos casos em relagcdo ao desfecho: em tratamento,

remissao e obito.
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5 FUNDAMENTACAO TEORICA

Dentre as leucemias agudas (LA), ha dois tipos principais: LLA e LMA.
Ambas s&o caracterizadas por um bloqueio na diferenciacdo de células progenitoras
linfoides e mieloides na medula O&ssea, respectivamente. Elas possuem
manifestacdes clinicas semelhantes: fadiga, febre, hemorragias, dor éssea, artralgia
e linfadenopatia. Os exames laboratoriais apresentam em sua maioria: anemia,
leucocitose e trombocitopenia. O diagndstico da LA ocorre a partir de critérios
citologicos e imunofenotipicos de blastos da medula 6ssea (DE LIMA et al. 2016).

A LLA é o tipo mais comum de cancer infantil e é responsavel por um quarto
de todas as neoplasias pediatricas, sendo cinco vezes mais prevalente do que a
LMA. Possui um pico de prevaléncia entre 2-5 anos de idade e tem um bom
prognostico devido aos avancos do tratamento e ao adequado suporte médico,
correspondendo a 70-90% na sobrevivéncia em longo prazo. Em 2008, a
Organizagdo Mundial da Saude (OMS) classificou a LLA em leucemia linfoblastica B
ou T. E uma doenca complexa, e o estudo por imunofenotipagem permite a
deteccéo dos antigenos CD19 e CD79a (DOUMBIA et al. 2016; SAEED et al. 2016;
WANG, et al. 2016; YAZBECK et al. 2016; INCA, 2016; CHOPRA et al. 2015).

A fase de tratamento é dividida em duas etapas: inducao e intensificacao, as
quais utilizam esquemas de poliquimioterapia, realizagdo do transplante de medula
6ssea (TMO) ou de células-tronco hematopoiéticas (DOUMBIA et al. 2016; INCA,
2016). Na terapia indutora de primeira linha para LLA, utiliza-se a quimioterapia
citotdxica multiagente, consistindo de uma antraciclina, um alcaloide de vinca,
ciclofosfamida e um corticosteroide. Apds a realizacdo de uma remissdo morfologica
completa, em aproximadamente mais de 80% dos casos, € comum a ocorréncia da
consolidacao / intensificacado seguida de terapia de manutengéo. Além da realizacao
da quimioterapia, existem medicamentos direcionados para os antigenos presentes
na superficie das células clonais, mais frequentemente utilizados na refratariedade
(KAPLAN et al. 2015).

Em contrapartida, a leucemia de linhagem mieloide, caracterizada pelo
acumulo de mieloblastos na medula 6ssea e no sangue periférico, € menos
frequente entre criangas. Compreende 15-20% das leucemias infantis e em adultos,
85% (WENNSTROM et al. 2016). Apesar disso, a LMA é responsavel por mais de
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30% dos dbitos decorrentes das leucemias infantis, devido a elevada variabilidade
bioldgica e clinica (SINGER et al. 2016; WANG, et al. 2016; PINO et al. 2014).

Segundo a classificagdo do grupo Franco-Americano-Britanico (FAB), a LMA
é dividida em vérios subtipos: M0, M1, M2, M3, M4, M5, M6, M7. Os subtipos M2 e
M3 sédo os de maiores incidéncias (AL-KZAYER et al. 2015). A prevaléncia dos
subtipos varia de acordo com os fatores genéticos da populacdo. No México, os
mais prevalentes sdo M3 e M7 (RUIZ-ARGUELLES, 2016).

Os estudos mostram que um fator para progndstico positivo no tratamento de
inducéo é idade abaixo de dez anos (DOUMBIA et al. 2016; WENNSTROM et al.
2016). O diagnostico preciso € necessario, uma vez que influenciam diretamente na
estratificacdo de risco, na avaliacdo e na decisdo terapéutica. Para isso, a
citoquimica, imunofenotipagem, métodos citogenéticos e de genética molecular tem
contribuido. Em geral, o diagnéstico € confirmado na presenca de 20% de blastos
em relacdo a populacdo total de células em uma contagem de 500 células no
aspirado de medula éssea. Além disso, a presenca de mutagdes caracteristicas
como t (8; 21) ou inv (16) ratifica LMA independente da contagem de blastos (INCA,
2016; GARROTE et al. 2015; HEMOPE, 2015; XIAO-FAN, 2014; MINISTERIO DA
SAUDE, 2014).

Devido a essas melhorias, os cuidados de suporte, como transfusdo e
controles de infeccao, aliadas a intensificacdo das etapas de indugéo e consolidacao
quimioterapicas, 90% dos pacientes pediatricos remitem completamente e 60-70%
sobrevivem em longo prazo (DOUMBIA et al. 2016).

Segundo o protocolo de oncologia do MINISTERIO DA SAUDE (2014), o
tratamento da LMA apresenta duas fases: indugcado e consolidagdo, que podera
incluir o transplante de células-tronco hematopoiéticas. A inducao objetiva alcancar a
remissdo completa que se caracteriza pela contagem de menos de 5% de blastos na
medula 6ssea, auséncia de leucemia extramedular, contagem de neutréfilos acima
de 1.000/mm?3 e contagem de plaquetas acima de 100.000/mm3. A consolidacéo
propde eliminar células leucémicas residuais apds inducdo. A terapia de inducéo
baseia-se em esquema com antraciclina, citarabina e etoposido, seguido por alguns
cursos de quimioterapia de consolidacéao.

As leucemias cronicas, ao contrario do que ocorre nas LA, se caracterizam

pelo acumulo de células que estdo em uma fase mais tardia de maturagdo. Seus


http://conitec.gov.br/images/Protocolos/livro-pcdt-oncologia-2014.pdf
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representantes sdo a Leucemia Mieloide Cronica (LMC) e Leucemia Linfoide Crdénica
(LLC), que diferente das LA, sdo mais raras em criancas (MIAN et al 2012).

A LMC, que possui maior incidéncia na idade adulta (45-50 anos),
caracteriza-se por uma superproducao de células de linhagem granulocitica, nao
havendo bloqueio de maturacdo. Seu quadro clinico frequentemente se apresenta
com esplenomegalia de grande monta, além de leucometrias elevadas, mas com
neutréfilos preservados. O cromossomo Filadélfia (Ph), caracterizado por uma
translocacao entre os cromossomos 9 e 22, € encontrado em aproximadamente 95%
dos casos de LMC, sendo sua deteccao importante aliada no diagnéstico da doenca.
A crise blastica representa a principal causa de morte em pacientes portadores de
LMC (NOMURA et al. 2011).

A LLC é o tipo mais comum, representando cerca de 30% das leucemias e
assim como a LMC é tipica de pessoas idosas com mais de 65 anos, nao
acometendo criancas. Caracteriza-se pela proliferacdo e acumulo de linfocitos B
neoplasicos, bloqueando sua transformacédo em plasmocitos. Suas manifestacoes
clinicas se devem principalmente a infiltracdo desses linfocitos neoplasicos na
medula éssea, ganglios linfaticos e outros tecidos, caracterizando-se principalmente
por linfocitose significativa (> 5000 linfécitos/mm?3) e adenomegalia cervical (RUIZ-
ARGUELLES, 2016; RODRIGUEZ et al. 2011).

Quanto as complicacoées, a hiperproliferacdo clonal de precursores
hematopoiéticos, associada a terapia antineoplasica e a imunossupressao causada
pela prépria doenca, aumentam a suscetibilidade a infecgbes oportunistas e
alteragbes hematolégicas (DE LIMA et al. 2016; GABE et al. 2009). Entre as
complicacdes relacionadas ao tratamento estd a neutropenia febril que constitui
umas das principais causas de morbimortalidade nos pacientes em tratamento para
leucemias e outros canceres e por isso constitui uma emergéncia médica (GABE et
al. 2009). Além dessa, a sindrome da lise tumoral é uma complicacao frequente em
pacientes com cancer e pode ocorrer espontaneamente ou como consequéncia da
quimioterapia (DE LIMA et al. 2016; MICHAEL et al. 2008).
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6 METODOLOGIA

6.1 CARACTERIZAGCAO DO ESTUDO
No presente trabalho foi desenvolvido um estudo descritivo de corte

transversal com abordagem quantitativa.

6.2 POPULACAO E LOCAL DO ESTUDO

A populagéo do estudo foi selecionada a partir dos prontuarios de criangas e
adolescentes, com diagnéstico de leucemia, atendidas no periodo de 2013 a 2016,
no servico de Oncologia Pediatrica do HUAC, na cidade de Campina Grande, PB.

6.3CRITERIOS DE INCLUSAO
Faixa etaria entre zero a dezenove anos

Diagndstico de leucemia

6.4CRITERIOS DE EXCLUSAO
Diagndstico de neoplasias sélidas

Prontuarios extraviados ou incompletos

6.5 COLETA DE DADOS

Como instrumento de coleta de dados utilizou-se um Formulario semi-
estruturado (APENDICE 1), no qual foi registrado os seguintes dados: niimero do
prontuario, inicias do nome, sexo, etnia, idade ao diagndstico, procedéncia, sinais e
sintomas iniciais, hemograma admissional, diagnéstico final e desfecho. O formulario
foi preenchido por discentes participantes do estudo no setor de Arquivos do HUAC.
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6.6 ASPECTOS ETICOS

Esta pesquisa cumpriu com as diretrizes da Resolucao 466/12 CNS/MS. A
assinatura do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido — TCLE (APENDICE 2)
foi dispensada, pois os dados foram coletados em prontuarios. A pesquisa
apresentou risco minimo, pois nao foi realizada qualquer intervencao ou modificagéo
intencional nas variaveis fisiolégicas ou psicolégicas e sociais dos individuos
inclusos no estudo. Como beneficios, as criangas e adolescentes que seréo tratados
no HUAC poderdo receber cuidados e politicas de diagnodstico precoce que
diminuam a morbimortalidade e complicagbes durante o tratamento. Esta pesquisa
foi aprovada pelo Comité de Etica e Pesquisa da Universidade Federal de Campina

Grande.

6.7 PROCESSAMENTO E ANALISE DE DADOS

Foram selecionados 138 prontuarios de pacientes portadores de neoplasias
atendidos no periodo de 2013 a 2016, no servico de Oncologia Pediatrica do HUAC.
Destes, foram analisados 68 prontuarios com diagnédstico de leucemia. Os dados
foram tabulados no programa Microsoft Excel, analisados segundo a literatura, e
estatisticamente, pelo Programa SPSS 17, e as informacdes foram distribuidas em
gréficos e tabelas.
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7 RESULTADOS E DISCUSSAO

Ao observar a frequéncia de leucemia neste estudo, constatou-se que esse
tipo de neoplasia foi responsavel por 68 (49,27%) casos enquanto outras neoplasias
representaram 70 (50,73%) casos. Esse resultado foi concordante com a literatura,
que mostra que entre os canceres que acometem criangcas e adolescentes, a
leucemia figura como a principal neoplasia nessa faixa etaria (INCA, 2016).
Resultado semelhante foi observado em uma pesquisa realizada no mesmo servigo
no periodo de 2008 a 2012, que encontrou 59 (44,03%) casos de leucemia enquanto
75 (55,97%) pacientes possuiam outras neoplasias (MORAIS, 2013).

Os resultados mostraram que 100% dos casos foram de LA, corroborando
com os dados existentes na atualidade que mostram que os casos de leucemia
cronica em criangas e adolescentes sdo muito raros. A estimativa mundial é de que
as LA correspondam a cerca de 30% do total de neoplasias em criancas e que
dessas, mais de 75% correspondam a LLA, segundo VIZCAINO et al. (2016). Dos 68
prontuarios de pacientes identificados com leucemia, cinco foram excluidos pela
falta de dados. Dos 63 casos analisados, foi observado que 50 (79,36%) casos eram
de LLA e 13 (20,64%) de LMA. Essa predominéncia também foi relatada por
KUMAR et al. (2014) que encontraram 59,8% de casos de LLA e 40,2% de LMA.

A andlise sobre o sexo revelou discreta predominancia masculina, 32 (50,8%)
casos, em comparagao com sexo feminino, 31(49,2%) casos. A preferéncia pelo
sexo masculino em relagdo ao feminino ja foi vista em outras pesquisas: 60% versus
40% (SHAHAB et al. 2014) e 53% versus 47% (MORAIS, 2013). Quando analisada
em relacédo ao tipo de leucemia, o sexo masculino se manteve mais prevalente nos
pacientes com LLA, correspondendo a 29 (58%) pacientes e o sexo feminino, 21
(42%). Essa tendéncia foi semelhante a encontrada no estudo feito por SHAHAB et
al. (2014), 62% do sexo masculino versus 38% do sexo feminino nos pacientes com
LLA. No entanto, nos pacientes portadores de LMA deste servigo foi visto que 10
(76,9%) pacientes eram do sexo feminino, enquanto trés (23,1%) correspondiam ao
sexo masculino. Esse resultado divergiu do estudo realizado por SHAHAB et al. (2014)
gue encontraram 43% do sexo feminino com LMA e 57% do sexo masculino.
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Na analise da variavel idade ao diagnéstico (Grafico 1), os pacientes foram
classificados de acordo com a recomendacao da OMS em: Recém Nascido (0 a 28
dias), Lactente (29 dias a 1 ano 11 meses e 29 dias), Pré-escolar (2 anos a 5 anos
11 meses e 29 dias), Escolar (6 anos a 9 anos 11 meses e 29 dias), e Adolescente
(10 a 19 anos). A média das idades foi de 6,25 anos. A faixa etaria pré-escolar
representou o maior numero de casos, repetindo a tendéncia verificada
anteriormente por MORAIS (2013). Para os pacientes com LLA, a média da idade ao
diagnéstico foi de 6,29 anos, e para os pacientes com LMA foi de 6,07 anos.
Diferente de alguns resultados encontrados que apresentam idade média de 10,67
anos para LLA (RUJKIJYANONT et al. 2014) e de 11,4 anos para LMA (SANDAHL et
al. 2014).

Grafico 1 — Distribuicao da faixa etaria ao diagnostico de leucemia.
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Em relagdo a procedéncia, verificou-se que 17 (27%) pacientes eram
provenientes de Campina Grande e 46 (73%) de outros municipios. A estatistica
levantada por MORAIS (2013) mostrou que 39% dos casos eram procedentes de
Campina Grande enquanto 61% dos pacientes vinham de outros municipios. Isso
confirma a importancia do Servico de Oncologia Pediatrica do HUAC como

referéncia para o diagnostico e seguimento desses pacientes.

Conforme descrito por VIZCAINO et al. (2016), acredita-se que alguns fatores
podem estar relacionados a uma maior predisposicdo ao desenvolvimento de
leucemias em criancas. Entre eles estao a exposicao materna durante a gestacao a
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pesticidas e inseticidas. Apds verificar que a maioria dos pacientes € proveniente de
municipios vizinhos a Campina Grande, que tem na agricultura importante fonte
econdmica, pode-se levantar a hipétese de que alguns casos de leucemia poderiam
estar relacionados a exposicao materna a esse tipo de substancia. O conhecimento
desse fator de risco especifico pode ser util para avaliar exposi¢des potencialmente

nocivas e reduzir o risco de desenvolvimento da doenca.

No que se refere aos sinais e sintomas descritos na apresentagao inicial da
doencga, verificamos que os principais foram: febre (62,3%), palidez cutaneomucosa
(39,3%) e manifestagdes hemorragicas (22,9%), entre outros (Grafico 2). Esses
dados corroboram achados de outros estudos como o realizado por SHAHAB et al.
(2014) que identificaram a febre como principal queixa na apresentacao clinica
inicial, tendo sido vista em 77% dos casos, seguida de palidez, 33%.

Em relagédo aos subtipos de leucemia, ndo houve diferencga significativa entre
0s principais sinais e sintomas observados na admissdo dos pacientes com LLA e
LMA. A febre foi descrita em 30 (61,2%) casos de LLA e em oito (66,7%) de LMA,
seguida de palidez cutaneomucosa que foi registrada em 20 (40,8%) pacientes com
LLA e em quatro (33,3%) para LMA. A principal diferenga observada refere-se ao
achado de linfonodomegalia, presente em oito (16,3%) casos de LLA, e em nenhum
dos casos de LMA. Como descrito por SHAHAB et al. (2014) que relataram esse

achado como mais frequente na LLA.

Grafico 2 — Sinais e Sintomas na admissao dos pacientes no servico.
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A inespecificidade da apresentacao clinica pode causar certa confusdo no
diagnéstico, no entanto foi verificado que a LA figurava como hip6tese diagndstica
em 60,5% dos casos, seguida de Leishmaniose Visceral, descrita em 31,6% dos
pacientes. A presenca de artralgias e dores 6sseas, com frequéncia enquadravam
as doencas reumatoldgicas, como febre reumatica e artrite idiopatica juvenil na lista

de hipbteses diagnédsticas, semelhante a literatura (ROSE-INMAN et al. 2014).

Foram utilizados dados do hemograma de admissao dos pacientes no HUAC
para o estudo das principais alteracdes laboratoriais encontradas. Em relacdo ao
valor de hemoglobina, foi visto que 62 (98,3%) pacientes apresentavam anemia
(Hemoglobina < 12g/dL). Esse resultado ja era esperado pela fisiopatologia da
doenca em que ocorre infiltracdo da medula déssea pelas células leucémicas,
interferindo na hematopoese (RUIZ-ARGUELLES, 2016). A média do valor de
hemoglobina foi de 7,1 g/dL e a distribuicao pode ser vista no Gréfico 3. Em relagéo
ao tipo de leucemia, a média encontrada para os pacientes com LLA foi de 6,87g/dL,
enquanto que para os pacientes com LMA foi de 7,78 g/dL. Dados de algumas
pesquisas revelaram que o valor médio da hemoglobina para pacientes com LLA foi
de 8 g/dL segundo TEUFFEL et al. (2008), enquanto para pacientes com LMA foi de
7,7 g/dL (SANCHES et al. 2015).

Grafico 3 — Distribuicao do valor de hemoglobina
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A partir da contagem de leucdcitos totais, foi possivel verificar que a maioria
dos pacientes com LLA, 22 (46,8%), apresentava leucocitose (Leucdcitos totais > 10
000 mm?), enquanto 13 (27,7%) casos apresentaram leucopenia (Leucdcitos totais<
3500 mm?3). Para os casos de LMA nao houve diferenca em relagdo ao nimero de
pacientes que possuiam leucocitose e leucopenia, ambos correspondendo a cinco
(38,5%) casos. Em pesquisa realizada por NORONHA et al. (2011), a leucocitose foi
mais comum que a leucopenia, tanto nos pacientes com LLA, como em LMA. Como
esperado, foi encontrado aumento de blastos (= 20%) em 23 (85,2%) pacientes,
alteracdo laboratorial tipica de pacientes com LA (MINISTERIO DA SAUDE, 2014).

A andlise da contagem de plaquetas mostrou que 50 (84,7%) pacientes
apresentavam plaquetopenia (plaguetas < 150.000/mm?), além de auséncia de
pacientes apresentando plaguetose (plaguetas > 450.000/mm3). A plaquetopenia é
uma das principais responsaveis pelas manifestacées hemorragicas, verificadas em
muitos desses pacientes na forma de petéquias, purpuras ou sangramentos ativos
(DE LIMA et al. 2016).

Observando a distribuicdo imunofenotipica dos tipos de leucemia encontrados
na pesquisa (Tabelas 1 e 2), verificou-se que para a LLA, a maioria dos pacientes
possuiam LLA de linhagem B, em comparacdo com os de linhagem T, como ja
encontrado por NORONHA et al. (2011), 72,9% de LLA-B e 27,1% de LLA-T. Os
pacientes com LMA apresentaram em sua maior parte o perfil M7, seguidas dos
perfis M3 e M1. Esse padrdo encontrado para LMA foi compativel com o resultado
descrito por RUIZ-ARGUELLES (2016) que encontrou M3 e M7 como mais
prevalentes. Em pesquisa realizada por SHAHAB et al. (2014) encontrou-se o perfil
M3 entre um dos mais prevalentes, mas nenhum caso com o perfil M7. Ja em estudo
realizado por AL-KZAYER et al. (2015), os subtipos M2 e M3 foram os de maior
prevaléncia.

Tabela 1 — Perfil imunofenotipico de LLA.

LLA (perfil imunofenotipico) N2 de casos
LLA-B 36 (72%)
LLA-T 04 (8%)

LLA (perfil ndo especificado) 10 (20%)

TOTAL 50



http://conitec.gov.br/images/Protocolos/livro-pcdt-oncologia-2014.pdf
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Tabela 2 — Perfil imunofenotipico de LMA.

LMA (perfil imunofenotipico) N® de casos
LMA- M7 04 (30,8%)
LMA-M3 03 (23,1%)
LMA-MA1 03 (23,1%)
LMA-M6 01 (7,6%)

LMA (perfil ndo especificado) 02 (15,4%)
TOTAL 13

Comparando o desfecho dos pacientes com leucemia analisados no estudo,
verificou-se que dos 50 pacientes com LLA, cinco (10%) ainda estavam em
tratamento, 25 (50%) ja se encontravam em remissao da doenca e compareciam ao
servico apenas para acompanhamento. Dos 13 pacientes com LMA, um (7%)
estava em tratamento, e dois (15,4%) encontravam-se em remissdo. Nao foi
possivel analisar o desfecho de alguns pacientes pois 0s prontuarios estavam
incompletos. No que se refere aos Obitos decorrentes da doenca, constatou-se que
os pacientes com LMA apresentaram uma maior taxa de ébitos, sete (53,8%) casos,
quando comparada aos pacientes com LLA, oito (16%). Resultado semelhante ja
havia sido descrito por RUJKIJYANONT et al. (2014) os quais mostraram que a
sobrevivéncia dos casos de LLA foi de 64,9% em comparacao com LMA 35,5%.
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8 LIMITACOES DO ESTUDO

Encontrou-se certa dificuldade na coleta de dados nos prontuarios, uma vez
que muitos estavam incompletos, sem dados admissionais, ndo sendo possivel em
alguns identificar o desfecho da doenca. Nao foi possivel determinar a frequéncia
em relacdo a etnia dos pacientes, pois dos pouco prontudrios que traziam essa
informacgéo, classificavam as criangcas apenas como pardas, o que possivelmente

néo condiz com a realidade.
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9 CONSIDERACOES FINAIS

A partir da analise dos resultados encontrados foi possivel concluir que o
padrdo de acometimento dos pacientes com leucemia atendidos no servigo de
Oncologia do HUAC no periodo de 2013 a 2016, manteve-se constante em relacao
aos anos anteriores no que se refere ao numero de casos, ao sexo mais acometido,
a faixa etéria ao diagnéstico, a procedéncia e ao tipo de leucemia.

Tendo em vista que a maioria dos pacientes procura inicialmente o servigo de
atencao basica, é de grande relevancia o conhecimento das manifestacdes iniciais
da leucemia pelos profissionais da darea da saude. Isso pode auxiliar no
encaminhamento correto e consequente precocidade do diagnostico e tratamento
adequados.

Considerando que a leucemia é a neoplasia mais prevalente na infancia e que
a maioria dos pacientes atendidos era proveniente de municipios adjacentes a
Campina Grande, percebe-se a importancia do servico de Oncologia do HUAC,
como umas das principais referéncias no Estado para diagnostico e seguimento dos

pacientes.



24

REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

AL-KZAYER, L. F. Y. et al. Analysis of KRAS and NRAS Gene Mutations in Arab
Asian Children With Acute Leukemia: High Frequency of RAS Mutations in Acute
Lymphoblastic Leukemia. Pediatric blood & cancer, v. 62, n. 12, p. 2157-2161,
2015.

BRASIL. Ministério da Saude. Secretaria de Atencao a Saude. Protocolos clinicos
e diretrizes terapéuticas em Oncologia, Brasilia, 2014. Disponivel em:
<http://conitec.gov.br/images/Protocolos/livro-pcdt-oncologia-2014.pdf>. Acesso em:
22 de dezembro de 2016.

CHOPRA, A. et al. Prevalence of common fusion transcripts in acute lymphoblastic
leukemia: A report of 304 cases. Asia-Pacific Journal of Clinical Oncology, v. 11,
n. 4, p. 293-298, 2015.

DE LIMA, M. C. et al. Acute Myeloid Leukemia: analysis of epidemiological profile
and survival rate. Jornal de Pediatria, v. 92, n. 3, p. 283-289, 2016.

DOUMBIA, M. et al. Aspects épidémiologiques, cliniques, cytologiques et
immunophénotypiques des leucémies aigués chez les enfants: expérience du
laboratoire d’hématologie du Centre Hospitalier Universitaire IBN Sina. Pan African
Medical Journal, v. 23, n. 258, 2016.

GABE, C. et al. Evaluation of opportunistic infections in children suffering from
leukemia. Rev. Brasileira de Hematologia e Hemoterapia, v. 31, n. 2, p. 74-79,
2009.

GARROTE, H. S. et al. Runx1-Runx1t1: comportamiento en pacientes con leucemia
mieloide aguda en nuestro medio. Rev. Cubana de Hematologia, Inmunologia y
Hemoterapia, v. 31, n. 4, p. 0-0, 2015.


http://conitec.gov.br/images/Protocolos/livro-pcdt-oncologia-2014.pdf

25

HEMOPE, Fundacédo de Hematologia e Hemoterapia de Pernambuco. Leucemia
Mieloide Aguda Exceto LMA-M3. Protocolos de Tratamento de Doencas
Hematolégicas, Recife, 2015. Disponivel em:
http://www.hemope.pe.gov.br/pdf/protocolo-leucemia-mieloide-aguda.pdf. Acesso
em: 22 de dezembro de 2016.

INCA, Instituto Nacional de Cancer José Alencar Gomes da Silva. Estimativa 2016:
incidéncia de cancer no Brasil, Rio de Janeiro, 2015. Disponivel em:
<http://www.inca.gov.br/estimativa/2016/estimativa-2016-vi1.pdf>. Acesso em: 22
de dezembro de 2016.

KAPLAN, J. B. et al. Blinatumomab for the treatment of acute lymphoblastic
leukemia. Investigational new drugs, v. 33, n. 6, p. 1271-1279, 2015.

KUMAR, A. et al. Maternal factors and risk of childhood leukemia. Asian Pac J
Cancer Prev, v. 15, n. 2, p. 781-4, 2014.

MIAN, A. A. et al. p185BCR/ABL has a lower sensitivity than p210BCR/ABL to the
allosteric inhibitor GNF-2 in Philadelphia chromosome-positive acute lymphatic
leukemia. Haematologica, v. 97, n. 2, p. 251-257, 2012.

MICHAEL DARMON, M. D. I. et al. Sindrome de lise tumoral: uma revisao
abrangente da literatura. Rev. Bras. Ter. Intensiva vol, v. 20, n. 3, 2008.

MORAIS, M.M.R. Prevaléncia de leucemia na infancia e adolescéncia em
servico de oncologia pediatrica em Campina Grande entre os anos de 2008 a
2012. Campina Grande: HUAC, 2013.

NOMURA, R. M. Y. et al. Maternal and perinatal outcomes in pregnant women with
leukemia. Rev. Bras. de Ginecologia e Obstetricia, v. 33, n. 8, p. 174-181, 2011.

NORONHA, E. P.et al. Immunophenotypic characterization of acute leukemia at a
public oncology reference center in Maranhao, northeastern Brazil. Sao Paulo
Medical Journal, v. 129, n. 6, p. 392-401, 2011.


http://www.hemope.pe.gov.br/pdf/protocolo-leucemia-mieloide-aguda.pdf
http://www.inca.gov.br/estimativa/2016/estimativa-2016-v11.pdf

26

PERDOMO-RAMIREZ, |. et al. Hypothalamus-pituitary-adrenal axis suppression
following induction chemotherapy in children with acute lymphoblastic
leukemia. latreia, v. 29, n. 1, p. 18-26, 2016.

PINO BLANCO, D. et al. Caracterizacion inmunofenotipica de pacientes con
leucemia mieloide aguda. Rev. Cubana de Hematologia, Inmunologia y
Hemoterapia, v. 30, n. 1, p. 27-35, 2014.

RODRIGUEZ, B. et al. Clinical epidemiological aspects of chronic lymphoid
leukaemia. Medisan, v. 15, n. 3, 2011.

ROSE-INMAN, H. et al. Acute leukemia. Emergency medicine clinics of North
America, v. 32, n. 3, p. 579-596, 2014.

RUIZ-ARGUELLES, G.J. Advances in the diagnosis and treatment of acute and
chronic leukemia in Mexico. Salud publica de méxico, v. 58, n. 2, p. 291-295, 2016.

RUJKIJYANONT, P. et al. Pediatric acute leukemia: the effect of prognostic factors
on clinical outcomes at Phramongkutklao Hospital, Bangkok, Thailand. J Med Assoc
Thai, v. 97, n. Suppl 2, p. S188-5195, 2014.

SANCHES, F. L. F. Z. et al. Comparison of biochemical and immunological profile of
pediatric patients with acute myeloid leukemia in relation to healthy
individuals. Jornal de Pediatria, v. 91, n. 5, p. 478-484, 2015.

SAEED, M. E. M. et al. A Five-year Survey of Cancer Prevalence in
Sudan. Anticancer research, v. 36, n. 1, p. 279-286, 2016.

SANDAHL, J. D. et al. t (6; 9)(p22; q34)/DEK-NUP214 rearranged pediatric myeloid
leukemia: an international study on 62 patients. Haematologica, p. haematol.
2013.098517, 2014.

SHAHAB, F. et al. Clinical presentations of acute leukemia. J Coll Physicians Surg
Pak, v. 24, p. 472-476, 2014.



27

SINGER, W. A. et al. Maternal prenatal intake of one-carbon metabolism nutrients
and risk of childhood leukemia. Cancer Causes & Control, v. 27, n. 7, p. 929-940,
2016.

TEUFFEL, O. et al. Anemia and survival in childhood acute lymphoblastic
leukemia. Haematologica, v. 93, n. 11, p. 1652-1657, 2008.

VIZCAINO, M. et al. Guia de atencién integral para la deteccién oportuna,
diagnéstico, tratamiento y seguimiento de leucemia linfoide aguda en nifios, ninas y

adolescentes. Rev. Colombiana de Cancerologia, v. 20, n. 1, p. 17-27, 2016.

WANG, R. et al. Cesarean Section and Risk of Childhood Acute Lymphoblastic
Leukemia in a Population-Based, Record-Linkage Study in California. American
Journal of Epidemiology, dez. 2016.

WANG, Y. et al. Impact of age on the survival of pediatric leukemia: an analysis of
15083 children in the SEER database. Oncotarget, v. 7, n. 50, p. 83767, 2016.

WENNSTROM, L. et al. Acute Myeloid Leukemia in Adolescents and Young Adults
Treated in Pediatric and Adult Departments in the Nordic Countries. Pediatric blood
& cancer, v. 63, n. 1, p. 83-92, 2016.

XIAO-FAN, Z. H. U. Strategies to improve therapeutic efficacy in childhood acute
myeloid leukemia. Chinese Journal of Contemporary Pediatrics, v. 2, p. 002,
2014.

YAZBECK, N. et al. Effect of Malnutrition at Diagnosis on Clinical Outcomes of
Children With Acute Lymphoblastic Leukemia. Journal of pediatric
hematology/oncology, v. 38, n. 2, p. 107-110, 2016.



1.IDENTIFICAGCAO DO PACIENTE

Nome (iniciais):

APENDICE 1 - FORMULARIO DA PESQUISA

Prontuario:

Sexo:

Procedéncia:

Etnia:

2. ASPECTOS CLINICOS E LABORATORIAIS
P2 I (o F=To Lo T=To T [ - Vo | g [0 1< (oo LA PP TR

2.2 SINAIS € SINTOMIAS INMICIAIS: e eeeee ettt e e e e e e e et e e e e e e e e e eaeeennn

2.3 Exames (hemograma admissional do servigo):

Hemoglobina

Leucdcitos

Blastos Plaquetas

3. DESFECHO
K B =T T g To =] oo TN g - | PSP

3.2 Data do diagnéstico:_ / /

3.3 Desfecho: Em tratamento (

Fora de tratamento (

Obito (

)

Data: .......... VA T

), ha quanto temMpPO?......coovieiiii e

Preenchido POr: .......coeiiiiiiiiee e

28



29

APENDICE 2

SOLICITACAO DE DISPENSA DE TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E
ESCLARECIDO

UNIVERSIDADE FEDERAL DE CAMPINA GRANDE

HUAC - HOSPITAL UNIVERSITARIO ALCIDES CARNEIRO

Ao Coordenador do Comité de Etica em Pesquisa em Seres Humanos

Solicito dispensa do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido referente
ao projeto de pesquisa intitulado “Prevaléncia de leucemia na infancia em Campina
Grande — PB no periodo de 2013 a 2016”, pois trata-se de pesquisa retrospectiva
com uso de prontuarios de pacientes e banco de dados como fontes de informacao.
Em muitos dos casos, os pacientes ja vieram a Obito. Em outros casos, ha
dificuldade da localizagdo de pacientes e familiares, pois 0s mesmos nao
frequentam o hospital regularmente.

E garantido preservar a privacidade dos pacientes cujos dados serdo
coletados, e as informacdes coletadas serdo usadas exclusivamente para a

execucao do projeto em questao.

Atenciosamente,

Pesquisadora
Larissa Bezerra da Silva

Pesquisadora

Olivia Chaves de Queiroga
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ANEXO 1

DECLARACAO DE CONCORDANCIA COM PROJETO DE PESQUISA

PREVALENCIA DE LEUCEMIA NA INFANCIA E ADOLESCENCIA NO SERVICO
DE ONCOLOGIA PEDIATRICA DO HOSPITAL UNIVERSITARIO ALCIDES
CARNEIRO ENTRE OS ANOS DE 2013 E 2016

Eu, Marilia Medeiros de Araujo Nunes, professora adjunta de Pediatria da
Universidade Federal de Campina Grande, SIAPE 1024241, RG 760.605 SSP-PB,
declaro que estou ciente do referido Projeto de Pesquisa e comprometo-me em
acompanhar seu desenvolvimento no sentido de que se possam cumprir
integralmente as diretrizes da Resolu¢do N°. 466/12 do Conselho Nacional de Saude
do Ministério da Satde/Comissao Nacional de Etica em Pesquisa, que dispde sobre

Etica em Pesquisa que envolve Seres Humanos.

Campina Grande, / /

Prof? Dra. Marilia Medeiros de Araujo Nunes
Orientadora

Larissa Bezerra da Silva
Orientanda

Olivia Chaves de Queiroga
Orientanda
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ANEXO 2

TERMO DE COMPROMISSO DO PESQUISADOR RESPONSAVEL EM CUMPRIR OS
TERMOS DA RESOLUGAO 466/12 DO CNS/MS

PREVALENCIA DE LEUCEMIA NA INFANCIA E ADOLESCENCIA NO SERVICO
DE ONCOLOGIA PEDIATRICA DO HOSPITAL UNIVERSITARIO ALCIDES
CARNEIRO ENTRE OS ANOS DE 2013 E 2016

Nés, Larissa Bezerra da Silva e Olivia Chaves de Queiroga, académicas do
Curso de Medicina, da Universidade Federal de Campina Grande, portadoras do
RG: 002.480.906 e CPF: 086.633.474-21 e RG: 383401458 e CPF: 84870575272,
respectivamente, comprometemo-nos em cumprir integralmente as diretrizes da
Resolucdo N°. 466/12 do Conselho Nacional de Saude do Ministério da
Satde/Comissdo Nacional de Etica em Pesquisa, que dispde sobre Etica em
Pesquisa que envolve Seres Humanos.

Estamos cientes das penalidades que poderemos sofrer caso infrinjamos
qualquer um dos itens da referida resolucgao.

Por ser verdade, assinamos o presente compromisso.

Campina Grande, / /

Larissa Bezerra da Silva
Orientanda

Olivia Chaves de Queiroga
Orientanda
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ANEXO 3

TERMO DE COMPROMISSO PARA UTILIZAGAO DE DADOS DE PRONTUARIOS

Titulo do projeto: Prevaléncia de leucemia na infancia e

adolescéncia no servigo de Oncologia Pediatrica
do Hospital Universitario Alcides Carneiro no
periodo de 2013 a 2016.

Orientadora responsavel: | Dra. Marilia Medeiros de Araujo Nunes

Nome dos pesquisadores | Larissa Bezerra da Silva
participantes: Olivia Chaves de Queiroga

Banco de dados do: Hospital Universitario Alcides Carneiro no Servico

de Oncologia Pediatrica

As pesquisadoras do projeto acima identificadas assumem o compromisso de:

|. Preservar a privacidade dos pacientes cujos dados serao coletados;

Il. Assegurar que as informagbes serdo utilizadas Unica e exclusivamente para a
execuc¢ao do projeto em questao;

[ll. Assegurar que as informagdes somente serdo divulgadas de forma andénima, ndo
sendo usadas iniciais ou quaisquer outras indicacdes que possam identificar o
sujeito da pesquisa.

De modo que, tais compromissos estdo em conformidade com as diretrizes
previstas na Resolucdo N°. 466/12 do Conselho Nacional de Saude do Ministério da
Salde/Comissdo Nacional de Etica em Pesquisa, que dispde sobre Etica em
Pesquisa que envolve Seres Humanos.

Campina Grande, / /

Assinar o nome legivel de todos os pesquisadores Assinatura
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ANEXO 4

A SUPERINTENDENCIA DO
HOSPITAL UNIVERSITARIO ALCIDES CARNEIRO

SOLICITAGAO

Solicitamos a autorizagdo para acesso aos prontuarios do Arquivo Geral, a fim de
proceder a coleta de dados da pesquisa intitulada PREVALENCIA DE LEUCEMIA
NA INFANCIA E ADOLESCENCIA NO SERVICO DE ONCOLOGIA PEDIATRICA
DO HOSPITAL UNIVERSITARIO ALCIDES CARNEIRO NO PERIODO DE 2013 A
2016, desenvolvida pelas académicas Larissa Bezerra da Silva e Olivia Chaves de
Queiroga do Curso de Medicina, da Universidade Federal de Campina Grande, sob
a orientacdo da professora Dra. Marilia Medeiros de Araujo Nunes. Em anexo, a
autorizacao da responsavel pelo setor de Oncologia Pediatrica, Dra. Renata Silva de
Carvalho Gurgel.

Campina Grande, / /

Larissa Bezerra da Silva
Orientanda

Olivia Chaves de Queiroga
Orientanda
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ANEXO 5

HOSPITAL UNIVERSITARIO ALCIDES CARNEIRO
CNPJ: 05.055.128/0002-57
RUA CARLOS CHAGAS, S/N - SAO JOSE, CAMPINA GRANDE, PB.

TERMO DE AUTORIZACAO DO SETOR DE ONCOLOGIA PEDIATRICA

Eu, Renata Silva de Carvalho Gurgel, estou ciente da intencao da realizacao
do projeto intitulado PREVALENCIA DE LEUCEMIA NA INFANCIA E
ADOLESCENCIA NO SERVICO DE ONCOLOGIA PEDIATRICA DO HOSPITAL
UNIVERSITARIO ALCIDES CARNEIRO NO PERIODO DE 2013 A 2016,
desenvolvida pelas académicas: Larissa Bezerra da Silva e Olivia Chaves de
Queiroga do Curso de Medicina, da Universidade Federal de Campina Grande, sob
a orientacdo da professora Dra. Marilia Medeiros de Araudjo Nunes. A coleta de
dados sera do tipo documental e acontecerd no Arquivo do Hospital Universitario
Alcides Carneiro localizado no Servico de Oncologia Pediatrica da Instituicdo da
Universidade Federal de Campina Grande. A referida pesquisa sera para
apresentacao do Trabalho de Conclusdo de Curso. Apés aprovacao do Comité de
Etica em Pesquisa da Universidade Federal de Campina Grande, toda a
documentacgao relativa a este trabalho devera ser entregue em duas vias (sendo
uma em CD e outra em papel) a esta instituicdo sede da pesquisa que também
arquivara por cinco anos de acordo com a Resolugédo 466/12 do Conselho Nacional
de Saude/Ministério da Saude.

Campina Grande, / /

Dr2. Renata Silva de Carvalho Gurgel
Chefe do servico de Oncologia Pediatrica - HUAC/ UFCG



