S114

HEMATOL TRANSFUS CELL THER. 2020;42(S2):S1-S567

comum a mutacao BRAF V60OE, presente em até 50% dos casos
de melanoma. As implicacles terapéuticas do tratamento
simultdneo de tricoleucemia e melanoma no contexto da
pandemia do coronavirus, contudo, nunca foi relatada. Apre-
sentamos o caso clinico de paciente do sexo masculino, de
50 anos com histéria de citopenias hd anos (neutropenia leve
e plaquetopenia), ndo investigada. Paciente foi admitido com
infeccao pulmonar grave e hepatoesplenomegalia, com baco
palpavel a 7 cm do rebordo costal esquerdo. PET-CT oncolégico
revelou broncopneumonia em atividade e alteracdes rea-
cionais no bago e em linfonodos mediastinais. Mielograma
evidenciou acentuada hipocelularidade e aumento de ele-
mentos intersticiais, linfocitose relativa e presenca de 21,6%
de células linféides maduras com prolongamentos citoplas-
maticos, compativel com tricoleucemia. Imunofenotipagem
(expressdo antigénica positiva e significativa de CD10, CD11c,
CD22, CD23, CD25, CD79, CD103, CD123, CD200, FMC-7, IgM
e Kappa) e biépsia de medula 6ssea (Infiltragdo intersticial
macica por linfécitos pequenos, de citoplasma indistinto sub-
stituindo a hematopoiese) reiteraram este diagnéstico. Devido
a performance status do paciente (emagrecido) e ao grau
de comprometimento pulmonar, optado por tratamento ini-
cial com Rituximab semanal. Um més apés a ultima dose
de Rituximab, apresentou lesdo em couro cabeludo, que foi
ressecada e cujo diagndstico foi compativel com melanoma
maligno cutaneo. Evoluiu com infeccdo de sitio cirdrgico por
Klebsiella pneumoniae (KPC, sensivel somente a Polimixina,
Amicacina e Ceftazidima-avicbactam) em cultura de secrecéo,
tratada com Ceftazidima-avibactam por 15 dias. O planeja-
mento terapéutico apés melhora da performance status seria
terapia com Cladribina e, apesar do paciente ter melhorado,
em virtude do contexto atual de pandemia pelo coronavirus e
do risco aumentado de infec¢bes devido a imunossupressao
causada pela Cladribina, optado por continuar tratamento
com Rituximab agente Unico. A tricoleucemia permanece
doenca incuravel com aproximadamente 50% de recaida nos
primeiros 5 anos apds o tratamento de primeira linha. O ideal
é que seja pesquisada a mutacdo BRAF V600E nos pacientes
com recaida, por representar alvo terapéutico com o uso dos
inibidores de BRAF, como o Vemurafenib ou Dabrafenib que
j& tém seu papel estabelecido no tratamento de melanoma
avangado com a mutagdo presente. Trata-se portanto de
paciente com diagnéstico de tricoleucemia que desenvolveu
melanoma de couro cabeludo no contexto de pandemia pelo
coronavirus. Discutiremos neste relato a abordagem diagnos-
tica e terapéutica frente a presenca concomitante de 2 ou mais
neoplasias com origem relacionada (mutagdo BRAF V600E) e
as implica¢des da pandemia pelo coronavirus no tratamento
das neoplasias hematolégicas.
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Objetivo: Relatar o caso de um paciente jovem com diag-
nostico de Mielofibrose Primaria (MFP). Material e métodos:
Estudo descritivo e observacional, com andlise do prontudrio
do paciente. Relato do caso: Paciente R.P.M, sexo masculino, 24
anos, atendido em marco de 2020, com quadro arrastado de
astenia, sonoléncia, dor 6ssea, mialgia e plenitude gastrica.
Ao exame fisico, havia apenas a presenca de esplenomegalia
grau 3. No hemograma a Unica alteracdo era trombocitose
(953.000/mm?3). A bidépsia de medula 6ssea era hipercelu-
lar, normomaturativa com moderada reducdo da proporcao
de células da série granulocitica em relacdo a eritrocitica,
presenca de elementos pleomérficos e dismoérficos da série
megacariocitica, formando agregados frouxos e coesos, trama
dereticulina grau 2 conforme a Organizag¢do Mundial da Satude
(OMS) e focos de colagenizagdo. O caritipo estava normal,
pesquisa de mutacdo no gene JAK2V6'F foi positiva e PCR
para BCR/ABL negativo. Feito diagnéstico de MFP fase fibrética,
pelos critérios diagnésticos da OMS. Paciente classificado
como de Baixo Risco (DIPSS 0 e DIPSS-Plus 0). Iniciou terapia
citoredutora com Hidroxiuréia 1 g/dia via oral, com reducdo
da contagem plaquetdria, porém, havendo permanéncia das
queixas clinicas iniciais, trocando assim para Ruxolitinibe 20
mg/2x dia via oral. Foi solicitado HLA do paciente e de seus
irmaos, este resultado ainda pendente. Nao realizado painel
de mutacdes para neoplasias mieldides por ndo acessibilidade.
Discussdo: A MFP é a mais agressiva das neoplasias mielopro-
liferativas cronicas Filadélfia negativas, e caracteriza-se como
uma doencga rara que acomete predominantemente idosos.
Contrariando a faixa etaria epidemiolégica da doenca, este
caso se torna desafiador por ser tratar de um jovem de 24
anos, o qual tem longa expectativa de vida, comprometimento
da qualidade de vida e unica possibilidade curativa associ-
ada ao Transplante de Medula Ossea (TMO) alogénico. Para
isso, utilizou-se sistemas de estratificacdo prognéstica, como o
International Prognostic Scoring System (IPSS), IPSS dinamico
(DIPSS) e DIPSS-Plus, que classificou o paciente em baixo risco
e consequentemente ndo indicou o TMO. Porém, recente-
mente novos modelos prognésticos para MF surgiram, como
MIPSS-70 e MIPSS-70 + versao 2.0, incorporando a identificacao


https://doi.org/10.1016/j.htct.2020.10.192
http://crossmark.crossref.org/dialog/?doi=10.1016/j.htct.2020.10.193&domain=pdf

HEMATOL TRANSFUS CELL THER. 2020;42(S2):S1-S567

S115

de mutacOes em reguladores epigenéticos, genes de emendas
(splincing genes) e genes transformadores leucémicos, desig-
nando um novo grupo denominado “Alto Risco molecular”,
se houver presenca de pelo menos um desses genes: ASXLI,
EZH2, SRSF2 OU IDH1/2. O acesso a este painel molecular no
caso em questdo seria de extrema importancia, pois poderia
alterar a estratificacdo de risco do paciente e consequente-
mente mudar a terapia indicada. Conclusao: A falta de acesso
ao painel molecular para MFP neste jovem pode culminar
em uma indicacdo mais tardia de TMO, em um momento de
performance status pior do paciente, dentro de um cenario
de dependéncia transfusional e evolucdo clonal. Portanto, é
necessario e urgente a incorporacido de novas tecnologias,
acessibilidade e disseminacdo da técnica para que esteja
disponivel ao alcance de todos, pois o estudo genético em um
contexto em que a medicina é cada vez mais personalizada é
um caminho sem volta.
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A mielofibrose (MF) é das neoplasias mieloproliferativas
(NMP) BCR-ABL negativas a que apresenta a menor sobrev-
ida. Esta pode variar de < 1 ano a até > 20 anos. O Unico
tratamento com curativo é o Transplante Alogénico de Medula
Ossea, mas que estd associado a alta morbidade e mortalidade
na MF, e deve ser indicado criteriosamente. Para se determinar
o prognostico destes casos, sdo utilizados escores prognésti-
cos. O IPSS é o escore prognéstico utilizado ao diagnéstico,
usando idade > 65 anos, sintomas constitucionais, HB < 10
g/dL, Leucdcitos > 25 x 10%/L, e blastos em SP > 1%, com 4 sub-
grupos prognésticos: favoravel, Intermedidrio 1, Intermedidrio
2 e alto risco. O DIPSS utiliza as mesmas variaveis, avalia o
prognéstico a qualquer momento do seguimento, assim como

o DIPSS plus, que introduz dependéncia transfiusional, pla-
quetopenia e alteracOes de caridtipo de medula 6ssea. Ambos
também definem esses 4 grupos prognésticos. Entretanto,
quando se comparou no estudo que determinou o DIPSS plus
ambos os escores dindmicos, notou-se uma discrepancia bas-
tante significativa, sendo discordante em 26,1% dos casos, e
em 24% o escore de risco foi subestimado pelo DIPSS. Foram
analisados retrospectivamente 215 casos de pacientes com MF,
de janeiro de 2016 a setembro de 2019, orindos de 7 centros de
referéncia no Brasil, e estudados o DIPSS e DIPSS plus destes
casos. Destes pacientes, 5 casos foram excluidos, por diagnos-
ticoincorreto. Nos 210 pacientes restantes observou-se aidade
média de 66 anos (55 - 73 anos), sendo 87 (41,5%) mulheres
e 123 (58,5%) homens. Em 209 pacientes foi possivel calcu-
lar o DIPSS, sendo 50 (23,9%) de Baixo Risco, 90 (43%) risco
Intermedidrio 1, 60 (28,7%) risco Intermediario 2, e 9 (4,3%)
de Alto Risco. O DIPSS plus foi obtido em 139 (66,1%) casos,
sendo que 34 (24,4%) eram de Baixo Risco, 54 (38,8%) risco
Intermedidrio 1, 45 (32,3%) risco Intermedidrio 2, e 06 (4,3%)
de Alto Risco. Em 139 (66,1%) deles tinha-se disponivel tanto o
DIPSS como o DIPSS plus. Quando comparados entre si, obser-
vamos concordancia em 110 (79,1%) casos, e discrepancia em
29 (20,8%). O DIPSS plus elevou a categoria de risco em 26
(18,7%) casos, e diminuiu em 3 (2,1%). Em um tergo dos casos
o cariétipo de medula éssea ndo estava disponivel. Em 20,8%
dos casos este foi colhido houve falha no crescimento de meta-
fases. Em 23,8% do total o cariétipo nao foi solicitado. Quando
comparamos os dois escores de risco dindmicos tradicionais,
notamos que o DIPSS pode subestimar o progndstico em uma
porcentagem significativa dos casos, podendo levar a uma
decisdo terapéutica equivocada. Esta discrepancia se confir-
mou em nossa populacao de pacientes. Embora as alteragoes
moleculares venham sendo incorporadas a sistemas de escore
prognéstico mais modernos e precisos na MF, em nosso meio
estes escores ainda estao distantes da realidade para a maioria
dos casos. Muitos guidelines aindam utilizam o DIPSS e o DIPSS
plus como ferramenta principal. Assim, este estudo ressalta
e reforca a importédncia de se obter o caridtipo de medula
Ossea para podermos calcular o DIPSS plus e se prognosticar
de maneira mais adequada nossos pacientes, auxiliando a
tomada de decisoes terapéuticas.
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As neoplasias mieloproliferativas Philadelphia-negativas
(NMP) caracterizam-se pela exacerbada mieloproliferacéo e
resisténcia a apoptose. No presente trabalho foi investigado
o efeito da superexpressdo do gene LATS2 da via Hippo na
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