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DRM positiva, sem diferenca significativa entre portadores ou
nao da delecao. No D33, porém, a positividade foi significati-
vamente maior nos pacientes com delecao em IKZF1
(88,9% vs. 48,9%; p=0,02). A Sobrevida Livre de Eventos em 2-
anos (SLE2) foi significativamente menores em pacientes com
delecao de IKZF1 (XX% vs. YY% em pacientes sem a delecao
(p=0,02), bom como a Sobrevida Global (SG) — (XX% vs. YY%, e
p =0,04). Discussao e conclusao: A delecao de IKZF1 se confir-
mou como fator de mau prognoéstico para a sobrevivéncia das
criancas com LLA, tanto SLE2 quanto SG.Além disso se asso-
ciou a uma pior resposta terapéutica ao final da indugao, com
maiores niveis de DRM no D33. Esses dados ressaltam a
importancia da incorporacao de marcadores genéticos e da
monitoragao de DRM no acompanhamento desses pacientes,
auxiliando na estratificagcao de risco, visando melhor individ-
ualizacao terapéutica e direcionamento terapéutico mais
adequado.
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Introdugao: Apesar das taxas de sobrevida global para Leuce-
mia Linfoide Aguda (LLA) infantil excederem 90% em paises
de alta renda, essas taxas permanecem significativamente
mais baixas em contextos com recursos limitados, chegando
a menos de 50% em algumas regioes. Um dos principais
obstéculos é a limitagao no acesso a tecnologias diagnésticas
moleculares avancadas, fundamentais para a estratificacao
de risco e o direcionamento de terapias personalizadas. Com
o objetivo de enfrentar esse desafio, a iniciativa St. Jude Global
(EUA) lancou um estudo internacional voltado a

implementacao de abordagens acessiveis de medicina de pre-
cisao em oncologia pediatrica, utilizando o sequenciamento
de transcriptoma por nanoporos - uma tecnologia de menor
custo e maior portabilidade - como alternativa vidvel para
ambientes com restricoes de infraestrutura. Representando o
Brasil neste esfor¢o colaborativo, este estudo busca avaliar a
aplicabilidade dessa abordagem na classificacao molecular da
LLA infantil. Objetivos: Validar a viabilidade de uma aborda-
gem baseada em aprendizado de méquina para identificacao
de subtipos genomicos de LLA por meio do sequenciamento
completo do transcriptoma utilizando a tecnologia Nanopore
em uma coorte pedidtrica brasileira. Material e métodos:
Aspirados de medula 6ssea de 40 pacientes foram preparados
e sequenciados com o kit PCR-cDNA Barcoding em um dispo-
sitivo MinION Mk1b (Oxford Nanopore Technology - ONT). Matr-
izes de expressao génica foram utilizadas para classificacao
em um modelo composto que integra regressao por minimos
quadrados parciais (PLS) e classificador de maquina de vetor
de suporte (SVM). Os resultados foram validados com dados
de PCR, citometria de fluxo e cariétipo realizados no momento
do diagnéstico. Resultados: Dentre os 40 amostras, sete amos-
tras foram diagnosticadas como LLA-T, 36 como LLA-B e uma
como leucemia aguda de fendtipo misto (T/mieloide). Entre os
casos de LLA-B, 26 amostras (72,22%) apresentavam eventos
moleculares caracterizados, como aneuploidias e transcritos
de fusao no momento do diagndstico. Considerando o desem-
penho do modelo com base nos dados de transcriptoma, foi
alcancada uma acurdcia global de 84,09% (37/44) para classi-
ficacao de linhagens e de 74,19% (23/31) para subtipos. No
entanto, considerando probabilidade de classificacao >80%,
representando uma alta confianca, 92,5% das linhagens e 90%
para subtipos foram classificados corretamente. Discussao e
conclusao: O sequenciamento com base em nanoporos forne-
ceu dados genoémicos com fragmentos longos precisos para
identificacao de linhagens e subtipos genémicos de LLA.
Dessa forma, o sequenciamento baseado em Nanopore tem
sido relatado como uma abordagem inovadora e de baixo
custo para andlises moleculares, e ha evidéncias crescentes
sobre seu potencial como ferramenta vidvel para a classi-
ficacao de canceres infantis, especialmente em leucemias
agudas. Sua implementacao em sistemas de saude com
recursos limitados pode melhorar significativamente a
estratificacao de risco, aprimorar terapias adaptadas ao risco
e melhorar os desfechos dos pacientes.
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Introducao: A Leucemia Eritrobldstica Aguda (LEA) é uma
forma rara e agressiva de Leucemia Mieloide Aguda (LMA),
caracterizada pelo predominio da linhagem eritroide na
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medula dssea. Clinicamente, manifesta-se com citopenias
graves e evolugao rapida, sendo ainda mais incomum na pop-
ulacao pedidtrica. Descricao do caso: Paciente do sexo femi-
nino, 6 anos, previamente higida, apresentou febre intermitente
associada a dor abdominal, hiporexia, cefaleia e tosse. Exames
iniciais revelaram bicitopenia com leucocitose, motivo pelo qual
foi encaminhada a hospital tercidrio para avaliacao especiali-
zada. Na admissao, encontrava-se hipocorada, com edema e
petéquias em membros inferiores. Novos exames demon-
straram 10% de blastos, pancitopenia e elevacao de DHL. O teste
de Coombs direto foi negativo e sorologias nao reagentes. Imu-
nofenotipagem e citogenética em sangue periférico nao identifi-
caram células jovens. O mielograma evidenciou série
eritrobldstica hipercelular, com intensa diseritropoese e predo-
minio de precursores eritroblasticos (proeritroblastos e eritro-
blastos baséfilos), presenca de figuras mitdticas, vacuolizacao e
megaloblastos; a série granulocitica apresentou 13% de blastos.
O estudo imunofenotipico confirmou o diagnéstico de LEA. Foi
iniciada quimioterapia de indug¢ao conforme protocolo AML
BFM 2012, com citarabina, etoposideo e daunorrubicina. Durante
o inicio do tratamento, a paciente apresentou multiplas inter-
corréncias, incluindo sepse, infeccao pulmonar e miocardiopa-
tia dilatada, necessitando de internacao em unidade de terapia
intensiva. Apds dois meses, obteve remissao morfoldgica docu-
mentada por mielograma e recebeu alta hospitalar. Paciente
manteve seguimento ambulatorial, porém evoluiu com choque
séptico refratdrio, lise tumoral, hematuria e coagulopatia, sendo
reinternada em UTI. Apesar das medidas intensivas, evoluiu a
obito sete dias apds a nova internacao. Conclusao: A LMA ped-
idtrica apresenta incidéncia bimodal, predominando em
menores de 2 anos e maiores de 10 anos, sem diferenca entre
os sexos. E uma condigcdo rara em criangas, especialmente no
subtipo eritroide (LMA M6, segundo a classificacao FAB). Sua
fisiopatologia envolve mutagoes em células-tronco hemato-
poiéticas e progenitoras, associadas a anormalidades citogené-
ticas adquiridas. O progndstico depende de fatores como perfil
imunofenotipico, alteragoes citogenéticas e moleculares dos
blastos, além de caracteristicas individuais do paciente. As
manifestacoes clinicas costumam ser inespecificas, como no
caso relatado. A escassez de recursos diagndsticos e a falta de
familiaridade com a doeng¢a podem atrasar o inicio do trata-
mento, comprometendo o desfecho clinico. Devido a raridade
da LEA, existem poucos estudos direcionados a seu tratamento
especifico. E fundamental investir em pesquisas e no desenvol-
vimento de novas abordagens terapéuticas que possam mel-
horar as taxas de sobrevida e o progndstico dos pacientes.
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Introdugao: A Leucemia Linfoblastica Aguda (LLA) é a neopla-
sia maligna mais comum na infancia. Apesar dos avancos ter-
apéuticos, que elevaram a taxa de sobrevida global para cerca
de 94%, a recidiva permanece como uma das principais cau-
sas de falha terapéutica. Alcancar a cura definitiva continua
sendo um desafio. Objetivos: Avaliar os desfechos clinicos de
pacientes pedidtricos com LLA Ph-negativa recidivada, trata-
dos em centro especializado, considerando imunofenétipo,
risco ao diagnédstico, tempo e sitio da recidiva, visando identi-
ficar fatores progndsticos relevantes. Material e métodos:
Estudo retrospectivo de pacientes com LLA Ph-negativo, entre
1 e 18 anos, tratados no Centro Infantil Boldrini no periodo de
abril de 2018 a julho de 2025. O tratamento inicial seguiu o
protocolo AIEOP-BFM 2009 e, na recidiva, o UKALL R3 ou o
BFM REZ 2002. Foram avaliadas as taxas de Sobrevida Global
(SG), Sobrevida Livre de Eventos (SLE) conforme imuno-
fenétipo, estratificacao de risco ao diagnédstico, localizacao e
tempo da recidiva. As recidivas foram categorizadas como
muito precoces (<18-meses apds o Diagnoéstico [AD], precoces;
>18-meses AD e <6-meses apds o término do Tratamento
[AT]) ou tardias (>6-meses AT). Resultados: A recidiva ocorreu
em 27 dos 336 pacientes (8%). A recidiva no grupo B derivado
ocorreu em 21 pacientes de 283 (7.42%) e no grupo T derivado
ocorreu em 6 pacientes de 53 (11,32%). Em relacao a
estratificac@o de risco ao diagnédstico, 13 pacientes de 332 no
grupo B de baixo risco recidivaram (3,9%) e 8 pacientes de 83
no grupo B de alto risco (9,6%). Nas LLAs T derivadas, houve 1
recidiva de 15 no grupo de baixo risco (6,66%) e 5 pacientes de
38 (13,15%) no grupo de alto risco. A recidiva muito precoce
ocorreu em 11 pacientes (40,7%), a precoce em 7 pacientes
(25,9%) e a tardia em 9 pacientes (33,3%). Quanto ao sitio de
recidiva, houve 10 pacientes com recidiva em medula 6ssea
isolada (37,0%), 9 pacientes com recidiva combinada (33,3%) e
8 pacientes recairam isoladamente em sistema nervoso cen-
tral (29,6%). A SG e a SLE em 18 meses foram de 51% e 51,3%,
respectivamente. A SLE foi de 58,4% na LLA-B e 33,3% na LLA-
T. Por tempo de recaida, a SLE foi de 85,7% nas tardias, 50%
nas precoces e 34,1% nas muito precoces. Discussao e con-
clusao: Apesar das elevadas taxas de cura da LLA infantil com
protocolos modernos, a recidiva ainda representa um impor-
tante obstdculo terapéutico. O nosso estudo conseguiu atingir
taxa de recidiva de 8%, abaixo das taxas dos principais grupos
internacionais. A maior taxa de recidiva entre os casos de LLA-
T (11,3%) e a menor sobrevida livre de eventos (33,3%) nesse
grupo corroboram dados da literatura que apontam este sub-
tipo como de pior prognéstico. A categorizacao temporal rev-
elou o impacto do tempo até a recidiva, com SG de 85,7% nas
recaidas tardias e apenas 34,1% nas muito precoces. Destaca-
se, no entanto, a taxa de sobrevida global de 50% nos pacientes
com recidiva precoce, resultado expressivo frente aos dados da
literatura, que tradicionalmente apontam taxas inferiores a
40% nesse grupo. Os dados do estudo reforcam a relevancia da
estratificacao de risco e a necessidade de incorporacao de tera-
pias modernas, como imunoterapia e CAR-T cells no manejo
das recidivas. A recidiva da LLA permanece um desafio ter-
apéutico. A taxa de recidiva de 8% estd de acordo com a litera-
tura e a SG de 50% observada nos pacientes com recidiva
precoce neste estudo representa um resultado promissor.
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