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Relato: MAP, masculino, 37 anos, diagnéstico em julho 2019
de leucemia linfoblastica aguda do tipo B (LLA-B) Philadelphia
positivo (Ph+). Tratamento de indug¢ado HyperCVAD associado a
dasatinibe, doenca residual minima (DRM) negativa e reducdo
do BCR-ABL ao final do quarto ciclo. Recebeu transplante de
medula éssea (TMO) alogénico compativel (doador: irmé&o) em
novembro/2019 sem intercorréncias com quimerismo no D+30
de 100% doador. No D+80 do TMO, apresentou 82% de blastos
no sangue periférico, recidiva em avaliagdo da medula 6ssea
com cariétipo alterado e BCR-ABL positivo. Em mar¢o/2020
foi readmitido para quimioterapia com citarabina e etoposide
por 3 dias, seguido de infusdo de blinatomumabe e mantido
o dasatinibe. Ao final do primeiro ciclo de blinatumomabe
apresentava DRM negativa. Algumas semanas apés iniciou
com febre, linfonodomegalias cervicais, axilares e inguinais e
poliartrite simétrica com investigacdo negativa para infeccdes
e nova medula 6ssea, com 54% de blastos. Esquema de trata-
mento alterou para FLAG-Ida, ainda com dasatinibe, com
refratariedade a quimioterapia e novo exame com 71% de
blastos apds 25 dias. Trocou desatinibe para ponatinibe 30
mg/dia, com prednisona e doses semanais de vincristina em
13/06/2020, sem intercorréncias. Nova avaliacdo da DRM em
15/07/2020 com 0,02% de blastos caracterizou remissao, com
reducdo do BCR-ABL. Sem sucesso na pesquisa da mutacao
do BCR-ABL T315I por problemas técnicos de amostra. Com
resposta satisfatéria, performance status excelente e novo
doador, foi encaminhado para o segundo TMO alogénico hap-
loidéntico a ser realizado. Discussdo: Em torno de 25% dos
pacientes adultos com LLA terdo translocacdo entre os cro-
mossomos 9 e 22 (cromossomo Philadelphia), com expressao
do gene BCR-ABL e doenca de alto risco. O tratamento pre-
conizado inclui quimioterapia acrescida de inibidores de
tirosinoquinase (TKI), com taxas de resposta de até 90%, sendo
que até metade dos pacientes poderdo recidivar. Em pacientes
jovens e com bom performance status, o TMO alogénico é
a Unica opgdo potencialmente curativa, e deve ser realizado
na primeira remissdo completa na existéncia de doador ade-
quado. O prognoéstico de pacientes com LLA Ph+ recidivados
apés TMO alogénico é reservado, e poucas opgoes terapéu-
ticas sdo viaveis, e incluem: infusdo de linfécitos de doador,
quimioterapia convencional, imunoterapia (blinatomumabe,
inotuzumabe ozogamicina), terapia com CAR-T cells, segundo
TMO alogénico e cuidados suportivos exclusivos, mas as
taxas de sobrevida global para esta populagcdo em 3 anos sao
menores que 25%. A mutacdo T315I do BCR-ABL é respon-
savel pela resisténcia aos TKI de primeira e segunda geracdo. O

ponatinibe, que é um inibidor de terceira geracdo, demonstra
atividade em diversas mutac¢oes de BCR-ABL, inclusive sobre a
T3151. Além disso, sabe-se que no cendério da LLA a ocorréncia
de mutacdes e resisténcia aos TKI podem acontecer rapida-
mente. Estudos demonstraram resposta rapida, hematolégica,
citogenética e segura com uso de ponatinibe em pacientes que
nao obtiveram resultados com outros TKI. Conclusdo: Paciente
com LLA-B, Ph+, recidivado apés TMO alogénico de medula
Ossea aparentado compativel, refratario a blinatomumabe e
quimioterapia convencional, que atingiu resposta rapida com
uso de ponatinibe associado a corticosteroide e vincristina,
possibilitando um segundo TMO haploidéntico.
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Introdugdo: A hiperglicemia é uma complicacdo fre-
quentemente associada a quimioterapia anti-neoplasica,
com prevaléncia variando de 10% a 20% dos casos. Den-
tre as neoplasias hematoldgicas, a Leucemia Linfoblastica
Aguda (LLA) é, atualmente, a mais relacionada a hiper-
glicemia, principalmente devido a utilizacdo de esquemas
quimioterapicos contendo glicocorticoides e L-asparaginase,
na fase de inducdo de remissdo da neoplasia. Objetivo:
Compreender o mecanismo molecular pelo qual os glicocor-
ticoides e L-asparaginase estdo associados a hiperglicemia,
na fase de inducdo de remissdo da LLA; identificar condutas
realizadas em diferentes centros de referéncia de trata-
mento de leucemias agudas para o manejo de hiperglicemia
secunddria ao esquema quimioterapico; analisar o papel dos
agentes hipoglicemiantes e avaliar beneficios advindos da
sua utilizag¢do nos pacientes do grupo em questdo. Metodolo-
gia: Foi conduzida uma revisao integrativa da literatura, a
partir de estudos indexados nas bases de dados PubMed,
EMBASE, SciELO, Cochrane Library e MedLine, publicados no
periodo de 2000 a 2020. As buscas foram realizadas com base
nas palavras-chave e MeSH terms “hyperglycemia”, “Acute
Lymphoblastic Leukemia”, “management”’e “treatment”para
otimizar a selecdo de artigos. Resultados: As drogas de
inducéo de remissdo da LLA, como os glicocorticoides e L-
asparaginase, estdo intimamente relacionadas a ocorréncia
de hiperglicemia. Além disso, em razao de as maiores taxas
desse efeito colateral ocorrerem em pacientes maiores de
10 anos e naqueles com Sindrome de Down e envolvimento
de SNC, questiona-se a aplicabilidade de hipoglicemiantes
orais, assim como os beneficios decorrentes de seu uso “off-
label”. Dessa forma, medicamentos antidiabéticos - como
Metformina, Inibidores da Dipeptidil Peptidase-4 (DPP-4) e
andlogos da Glucagon-Like Peptide-1 (GLP-1) — estdo sendo
amplamente estudados no intuito de identificar suas possiveis
contribuicdes para o manejo do efeito colateral em questao,
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visto seu potencial de, além de regularizar a glicose sérica,
contribuir sinergicamente com os agentes quimioterapicos —
uma vez que também possuem efeitos antitumorais. Além
disso, existem poucos estudos publicados sobre o manejo
baseado em evidéncias da hiperglicemia durante a terapia
anti-neopldsica. Dessa forma, embora ainda ndo haja um
manejo ideal da hiperglicemia secundaria a quimioterapia de
inducao de remissao da LLA nem um consenso sobre o mecan-
ismo molecular envolvido em seu processo, este estudo instiga
a necessidade da elaboracdo de ensaios clinicos randomiza-
dos, para determinar e quantificar os resultados e beneficios
das medicagdes antidiabéticas na populacdo em questio. Con-
clusdo: O reconhecimento precoce e o manejo adequado da
hiperglicemia sdo extremamente importantes na prevencao
de complicagdes agudas. Além disso, a hiperglicemia, durante
a quimioterapia de inducdo de remissdao da LLA, tem sido
associada ao aumento de infecgoes e a reducdo das taxas de
sobrevida livre de doenca. A incorporagdo de agentes antidi-
abéticos nos esquemas de quimioterapia para o manejo da
hiperglicemia aparenta-se promissora, visto seu baixo custo
e efeitos antitumorais associados. No entanto, somente com
a realizacdo de estudos clinicos serd possivel desenvolver
resultados e estabelecer diretrizes e protocolos que deter-
minem o correto manejo desse efeito colateral.
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Introducdo: Caracterizam-se como microRNAs (miRNAs),
moléculas endégenas, constituidas por simplérias cadeias
de RNA, possuindo aproximadamente 22 nucleotideos de
comprimento. Os miRNAs nao possuem a capacidade de
codificacdo, em contrapartida, atuam sob a regulacido da
expressdo génica, coordenando cerca de 60% dos genes em
humanos. A partir da década de 90, com os avancos da cién-
cia, foram observadas pequenas moléculas superexpressas
em uma variedade de processos no organismo humano, em
especial, na indugdo da carcinogénese. Os miRNAs oncogéni-
cos (oncomiRs), demonstram atividade no desenvolvimento
tumoral. Sua mensuracao elevada, foi correlacionada com a
potencialidade da doenca e um mal prognéstico, sendo des-
ignado como um promissor biomarcador de enfermidades e
alvo para terapias. A Leucemia Mieloide Aguda (LMA) é o tipo
de céncer com maior taxa de incidéncia entre adultos, resul-
tante de distirbio clonal relacionado a anormalidades a nivel
citogenético, alteragdes epigenéticas e/ou mutagdes adquiri-
das, o que acarreta no aprisionamento de blastos na medula
6ssea e o consequente acimulo na corrente sanguinea. ALMA
abrange a linhagem monocitica e a granulocitica, envolvendo
oito subtipos (MO a M7), onde os subtipos M1 ao M5 sdo apon-

tados como responsaveis por 85% dos casos com prognésticos
razoaveis e os subtipos M0, M6 e M7 de prognoéstico reservado.
Objetivo: Analisar a eficicia da mensura¢do do microRNA-
3151 como biomarcador da Leucemia Mieloide Aguda, bem
como, elucidar sua possivel utilizagdo como alvo de terapias.
Material e métodos: Foi realizada uma revisao integrativa
da literatura, mediante analise de contetudos indexados nas
bases de dados Pubmed e SciELO, pertencentes aos idiomas
portugués, inglés e espanhol, publicados entre os anos de
2015 a 2020. Para a busca, foram utilizados os descritores:
microRNAs; Leucemia Mieloide Aguda; Diagndstico Molecu-
lar. Apés a aplicacdo dos critérios de inclusdo e exclusdo,
totalizaram-se 36 artigos. Resultados e discussdo: Estudos
de pacientes acometidos pela LMA, tem demonstrado uma
superexpressdo do miRNA-3151, o que ainda, tem associ-
ado essa elevacdo a auséncia da resposta ao tratamento e
uma remissdo incompleta, sendo sugestivo para um mal
prognéstico e diminuicdo da sobrevida, indicando de maneira
precisa, sua utilidade, frente ao diagnéstico e acompan-
hamento da evoluc¢ao do paciente acometido. Baseando-se em
investigagcdes que exprimem a ascensao de miRNAs e o seu
vinculo com a agressividade dos canceres, ha a comprovacao
de uma melhor contencdo da doenca e melhorias no prognés-
tico do paciente, ao se inferir na transcendéncia desses
miRNAs, o que em relacdo a LMA, requer mais estudos. Con-
clusdo: Em suma, mediante dados expressos pelas pesquisas,
ha uma forte possibilidade de dosagem dos miRNAs, e o uso
do miRNA-3151 como biomarcador da LMA, visto que estes,
podem ser encontrados na corrente sanguinea (c-miRNA) e
contidos em fluidos corpéreos, como plasma, urina e saliva, o
que mediante maiores estudos, podera ser instruido em testes
rapidos, uma vez que, se mostram estaveis e resistentes a acdo
de ribonucleases. Por ndo possuir um alvo especifico, o trata-
mento atual da LMA, pode debilitar o paciente e diminuir sua
expectativa de vida, deste modo, o direcionamento de terapias
de inferéncia ao miRNA-3151, pode ser uma op¢ao valida, visto
que, dosagens em nivel basal ou reduzidas sdo observadas em
pessoas sadias e sua elevacdo, atribuida aos quadros ativos e
remissao da LMA.
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Introdugdo: As leucemias sdo neoplasias hematopoéticas
que podem ser agudas e cronicas, apresentando-se como
importante causa de mortalidade por fatores relacionados
a doenca e ao paciente. Objetivo: Descrever a mortalidade
por leucemia no estado da Bahia de 2008 a 2018. Metodolo-
gia: Estudo observacional misto (série temporal e ecolégico),
que utilizou dados do Sistema de Informacao de Mortalidade
(SIM) do Departamento de Informética do Sistema Unico de
Saude (DATASUS). Os dados foram compilados no Excel® e
submetidos a andlise estatistica. RESULTADOS: No periodo
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