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Introducao: As leucemias sao os canceres mais frequentes na
infancia e adolescéncia, e fatores socioeconémicos sao con-
hecidos por influenciar seus desfechos. No Brasil, observam-
se disparidades regionais na mortalidade pedidtrica por Leu-
cemias Linfoides (LL) entre os estados. Os fatores envolvidos
nessas disparidades ainda nao sao totalmente compreendi-
dos. Objetivos: Este estudo tem como objetivo descrever a dis-
tribuicdao espaco-temporal da mortalidade por LL na
populacao pediatrica brasileira e compreender a correlacao
entre fatores socioeconomicos e essa mortalidade nos 27
estados do pais. Material e métodos: Trata-se de um estudo
ecolégico que incluiu a populagao brasileira de individuos de
0 a 19 anos, em nivel estadual, entre os anos de 2000 e 2021,
dividida em quatro faixas etdrias: 0-4 anos, 5-9 anos, 10-14
anos e 15-19 anos. O nimero de ébitos por LL (cédigo C91 da
CID-10) por estado foi obtido a partir do banco de dados de
acesso publico do Ministério da Saude do Brasil. Onze carac-
teristicas relacionadas a aspectos socioecondmicos foram
selecionadas e agrupadas em fatores por meio da Andlise de
Componentes Principais (PCA). Modelos aditivos generaliza-
dos mistos dinamicos (GAMM) foram utilizados para explorar
a associacao entre os componentes da PCA e a taxa de mortal-
idade especifica por idade (ASMR) por LL nos estados ao longo
do tempo. Resultados: A PCA resultou em dois principais
fatores, interpretados como: F1 — crescimento economico e
do mercado de saude, e F2 — cobertura da atengao primadria a
saude. Os resultados mostraram que a mortalidade por LL no
Brasil aumentou ao longo do tempo, especialmente nos esta-
dos das regioes Norte (N) e Nordeste (NE). Em contraste, os
estados das regioes Sul (S) e Sudeste (SE) apresentaram esta-
bilidade ou queda nas taxas. O crescimento da economia e do
mercado de saude esteve associado a um aumento da ASMR
em contextos de piores condigcoes socioecondmicas e a uma
diminuicao da ASMR em contextos de melhores condicoes.
Os beneficios do crescimento economico e do mercado de
saude foram observada mais precocemente nos estados do
Sul e Sudeste, que apresentam melhores indicadores socioe-
conomicos. A cobertura da atengao primadria a saude contrib-
uiu para uma reducgao geral da ASMR (Coef. =-0,03, p=0,4) e,
embora nao tenha sido estatisticamente significativa, foi
mantida na andlise para fins interpretativos. Discussao e con-
clusao: Esses achados mostraram que o Brasil vivenciou um
aumento na mortalidade pediatrica por LL entre 2000 e 2021,
apesar dos efeitos redutores do crescimento econémico, do
mercado de saude e da atencdao primdria a saudde. As

disparidades na mortalidade observadas entre os estados bra-
sileiros estao ligadas a fatores socioeconémicos. Estados com
piores condicoes socioeconoémicas apresentaram maior
aumento na mortalidade por LL, e os beneficios do cresci-
mento econoémico e do mercado de saude demoraram mais
para se manifestar nesses locais. Por outro lado, o fortaleci-
mento dos servigcos de aten¢ao primadria a saude foi associado
a uma reducao mais precoce e pronunciada na mortalidade
por LL nas regioes Norte e Nordeste, apesar das desvantagens
socioeconomicas dessas regioes. Esse efeito protetor prova-
velmente reflete a expansao da cobertura da atengao primdria
a saude promovida por programas governamentais voltados
as populagoes vulnerdveis durante o periodo do estudo.
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Introduction: The prognostic significance of the TCF3::PBX1
fusion in pediatric B-cell acute lymphoblastic leukemia (B-
ALL) remains controversial, with studies reporting variable
treatment responses and no consensus on its independent
impact on outcomes. This uncertainty hinders the develop-
ment of precise risk stratification strategies. While this fusion
accounts for approximately 4%—6% of pediatric ALL cases in
the literature, its clinical and molecular heterogeneity
demands deeper investigation. Objectives: To characterize
the epidemiological and molecular profile of pediatric B-ALL
patients with TCF3::PBX1 fusion treated at a single Brazilian
reference center, and to compare these findings with interna-
tional literature, focusing on challenges in risk assessment.
Methods: A retrospective observational study was conducted
including patients diagnosed with B-ALL at Hospital da
Crianca de Brasilia between 2012 and 2022. Eligibility required
confirmed TCF3:PBX1 fusion by cytogenetics or molecular
methods. Clinical and laboratory data were collected from
electronic medical records. RNA sequencing was performed
on available samples to assess gene expression and detect co-
occurring fusions and variants. Results: TCF3::PBX1 fusion
was detected in 5.71% of the cohort (n=21/368), consistent
with international incidence. Median age was 5-years, with
slight female predominance. Elevated WBC count
(>50,000 mm?®) occurred in 28.57%. At diagnosis, 61.9% were
high risk, 23.8% intermediate, 4.8% low; others unclassified.
After induction, 38% were high risk, 33.3% intermediate, 4.8%
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low; remainder unclassified. Relapse occurred in 33.3%,
mostly early (85.7%), with mean time to relapse of 0.88 years.
Mortality was 14.3%. RNA-seq identified 35 genes differen-
tially expressed between diagnosis and relapse, including
MYC, CCND2, FGFR2, JAK2, STATS5B, GATA1, IKZF1, CEBPE,
BCOR, AFF3, and BCL9, indicating deregulation of prolifera-
tion, signaling, hematopoietic differentiation, and epigenetic
regulation. WT1 overexpression at diagnosis was associated
with relapse. Discussion and conclusion: Risk category shifts
from diagnosis to post-induction illustrate stratification chal-
lenges. Despite a high proportion initially classified as high
risk, many migrated to lower categories, yet relapse remained
frequent and often early. This mirrors literature describing
heterogeneous outcomes for TCF3::PBX1 despite its historical
classification as non-adverse. The persistence of high relapse
rates, including in non-high-risk groups post-induction, sug-
gests current stratification relying on clinical and MRD data
may underestimate relapse potential. The molecular altera-
tions identified - particularly WT1 overexpression and path-
way deregulation— highlight the value of integrating
genomic and transcriptomic profiling to improve prediction
accuracy. B-ALL with TCF3::PBX1 fusion poses significant risk-
stratification challenges. Our findings support the incorpo-
ration of comprehensive molecular characterization into clin-
ical protocols to refine prognosis and enable more
personalized treatment strategies.
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Introdugcao: A Leucemia Linfoide Aguda (LLA) é um cancer
hematolégico caracterizado pela proliferacao rapida de linfo-
blastos imaturos na medula 6ssea e sangue periférico, e assim
podem surgir no figado, bago e linfonodos, levando a
aumento desses o6rgaos (hepatomegalia, esplenomegalia e
linfadenopatia). Essa neoplasia enfrenta um desafio significa-
tivo: a recidiva da doenga, onde as células leucémicas voltam
a manifestar-se posteriormente a um periodo de remissao. A
recaida em pacientes com LLA ainda representa um grande
desafio no tratamento de 15%—20% das criancas. As recaidas
sao geralmente classificadas e estratificadas de acordo com
alguns fatores prognésticos: tempo de recaida, local de
recaida e imunofenétipo B ou T. Objetivos: Desse modo, este
estudo objetiva analisar caracteristicas clinicas e laboratoriais
de criangas com LLA recidivada, relacionando essas variaveis
com a estratificacao de risco (tempo de recaida, local e

citogenética) e seus desfechos. Material e métodos: Trata-se
de um estudo transversal conduzido com dados coletados
nos prontudrios fornecidos pelo servico de Onco-hematologia
pedidtrica da Santa Casa da Misericérdia de Itabuna, referén-
cia no tratamento oncohematolégico, localizado no municipio
de Itabuna, Bahia, Brasil. Este trabalho origina de um estudo
maior aprovado pelo CEP (CAAE: 47456221.0.0000.5526). Os
individuos com LLA foram convidados para participar desta
pesquisa e assinatura dos termos de assentimento livre e
esclarecido e do termo de consentimento livre e esclarecido
pelos representantes legais. Resultados: Nesse estudo foram
incluidos trés pacientes com LLA. Foram analisados os trés
casos de recidiva de LLA-B, com média de idade de 7 anos. A
distribuicao dos casos por estratificacao de risco revelou dois
pacientes classificados como alto risco e um caso como risco
intermediario. Quanto aos locais de recidiva, observou-se
recidiva medular nos trés casos (100%). A recidiva medular
exclusiva, observada em 100% dos casos, é geralmente asso-
ciada a pior prognéstico em comparagcao com recidivas extra-
medulares isoladas, como testiculares ou do SNC, o que pode
ter contribuido para os desfechos desfavoraveis observados.
A anadlise citogenética demonstrou uma heterogeneidade no
padrao de expressao antigénica dentre os marcadores positi-
vos, destacam-se: CD19++/+++, CD10+++, CD34++/+++ (marca-
dores tipicos da linhagem B), CD105++, CD73/CD123++, CD81+
+, entre outros. Os principais marcadores negativos incluiram
CD13/CD33, CD304, e CD45, variando conforme o paciente.
Discussao e conclusao: A heterogeneidade no padrao imuno-
fenotipico, incluindo a expressao de CD105 e CD123, pode
sugerir maior agressividade da doenca ou resisténcia terapéu-
tica. Ademais, a avaliacao do desfecho mostrou que dois
pacientes (aproximadamente 66%) evoluiram ao 6bito e um
caso (aproximadamente 33%) permanece com sobrevida
mantida até o momento. A taxa de mortalidade observada
(66%) é compativel com os dados da literatura que apontam
pior progndstico em recidivas precoces e medulares, especial-
mente em pacientes classificados como de alto risco. Apesar
da limitacao amostral, os achados destacam padroes rele-
vantes e reforcam a importancia da estratificacao precoce do
risco no manejo da LLA recidivada.
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Introducao: A Leucemia Linfoblastica aguda (LLA) é a neopla-
sia maligna mais comum da infancia, caracterizada por
grande heterogeneidade clinica e progndstica. Avangos nos
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