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RESUMO

O cancer ¢ uma doenga caracterizada por um crescimento anormal ¢ desordenado de células
que invadem tecidos e 6rgdos, sendo responsavel por 9,6 milhdes de mortes no mundo em 2018.
Dentre os inumeros tipos de cancer, temos a leucemia que pode ocorrer na MO ou no sangue
periférico e é definida como uma doenga caracterizada por um acimulo de leucocitos malignos.
Podem ser classificadas em mieldide e linféide e ainda subdividem em agudas e cronicas. A
leucemia mieldide aguda € caracterizada por uma proliferacdo anormal das células progenitoras
da linhagem mieloide e acomete principalmente adultos acima de 60 anos e do sexo masculino.
O objetivo do presente trabalho consiste em realizar uma revisao atualizada dos ultimos cinco
anos acerca Leucemia Mieldide Aguda e seu diagnodstico. Trata-se de uma pesquisa de carater
descritiva e bibliografica que se fundamenta em uma revisao integrativa da literatura. Obteve-
se 319 publicagdes cientificas em uma busca preliminar, onde 40 artigos foram selecionados e
copilamos na tabela 5. Na maioria dos artigos analisados observou-se um enfoque direcionado
principalmente as questdes de fisiopatologia da doenga, diagnostico, o impacto da doenga na
visao do paciente. Diante desta revisao de literatura do tipo integrativa foi concluido que a
Leucemia Mieloide Aguda, € um tipo de cancer que causa grande comprometimento no sistema
imunologico do paciente, que gera ainda mais debilidade devido ao tratamento quimioterapico,
seja fisica ou psicologica, acomete certa de 70% idosos. Ainda ¢ uma doenga muito
desconhecida, tense a necessidade de estudos mais aprofundados. Porém nos ultimos anos, o
conhecimento e os avangos tecnologicos sobre a LMA tém favorecido a realizagdo de um
diagnostico rapido e preciso como a citometria de fluxo, que auxilia no melhor progndstico e
tratamento propiciam uma maior sobrevida e cura ao paciente.

Palavras-chaves: Leucemia Mieloide Aguda. Adultos. Diagndstico.



ABSTRACT

Cancer is a disorder characterized by abnormal and disordered growth of cells that invade
tissues and organs, accounting for 9.6 million deaths worldwide in 2018. Among the many
cancers, we have leukemia that can occur in MO or in peripheral blood and is defined as a
disease characterized by an accumulation of malignant leukocytes. They can be classified into
myeloid and lymphoid and further subdivided into acute and chronic. Acute myeloid leukemia
is characterized by an abnormal proliferation of progenitor cells of the myeloid lineage and
mainly affects adults over 60 years and male. The aim of this paper is to carry out an updated
review of the last five years about Acute Myeloid Leukemia and its diagnosis. This is a
descriptive and bibliographical research that is based on an integrative literature review. A total
of 319 scientific publications were obtained in a preliminary search, where 40 articles were
selected and listed in Table 5. Most of the analyzed articles focused mainly on the
pathophysiology of the disease, diagnosis, the impact of the disease on the patient's vision.
patient. In view of this integrative literature review, it was concluded that Acute Myeloid
Leukemia is a type of cancer that causes major impairment in the patient's immune system,
which generates even more weakness due to chemotherapy treatment, whether physical or
psychological, affects some 70 patients. % seniors. It is still a very unknown disease, tense the
need for further study. However, in recent years, knowledge and technological advances on
AML have favored a fast and accurate diagnosis, such as flow cytometry, which helps in better
prognosis and treatment, providing a longer survival and cure to the patient.

Keywords: Acute Myeloid Leukemia. Adults. Diagnosis.
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1. INTRODUCAO

Cancer ¢ o nome dado a um conjunto doengas que tem como caracteristica em comum
o crescimento anormal e desordenado de células, que invadem tecidos e 6rgaos. Podendo ser
causado por fatores internos e externos (INCA, 2019). Ele ¢ considerado a segunda principal
causa de morte no mundo, sendo responsavel 2018 por 9,6 milhdes de mortes no mundo (OPAS,
2018). Segundo o Instituto Nacional do Cancer (INCA), as estimativas de novos casos ¢ de
10.800, sendo 4.860 em mulheres € 5.940 em homens (INCA, 2018).

A leucemia ¢ um tipo de cancer que ocorre na medula 6ssea (MO) ou no sangue, sendo
caracterizada por acimulo de leucécitos malignos. Pode ser classificada em quatro tipos:
leucemia mieloide aguda (LMA), leucemia linfoide aguda (LLA), leucemia mieldide cronica
(LMC) e leucemia linfoide cronica (LLC) (HOFFBRAND, 2013).

As leucemias agudas sdo doengas agressivas que se originam nas células tronco da
hematopoese, sdo caracterizadas pelo aumento da velocidade de producdo, bloqueio na
diferenciagdo celular, diminuicdo da apoptose, resultando em um acumulo de células
hematopoiéticas primitiva, que sdo denominadas blastos, portanto causando uma deficiéncia na
MO (MORALIS et al., 2017). Ja as leucemias cronicas tém progressao mais lenta e acometem
células ja diferenciadas, que sdo capazes de exercer algumas de suas fun¢des (HOFFBRAND,
2013).

Na LMA ocorre um processo neoplasico do tecido hematopoiético que consiste na
proliferagdo anormal da célula progenitora da linhagem mieléide. E uma doenga que acomete
mais adultos acima de 60 anos e ocorre, predominantemente, no sexo masculino, estando
relacionada a alguns fatores como translocacdo genética, exposi¢do a radiacdo ionizante € nao
ionizante, dentre outros. Ocasiona a diminuicdo da producdo de hemacias, plaquetas e
leucécitos, desencadeando consecutivamente anemia, trombocitopenia € neutropenia
(CARVALHO, PERDROSA, SEBASTIAO, 2011).

E classificada de acordo com Organizagio Mundial de Saude (OMS) e French-
American-British (FAB), sendo subdividida em oito tipos. O diagndstico se inicia por suspeita
clinica e se baseia na avaliagdo morfoldgica, e alguns técnicas adicionais que sdo essenciais
para um diagndstico fidedigno. Na LMA o tratamento se faz por meio de quimioterapia (SILVA

et al., 20006).
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1.1 PROBLEMATIZACAO E JUSTIFICATIVA

Visto que a Leucemia Mieldide Aguda é um cancer agressivo que ocorre na medula
Ossea, e que ainda hd uma necessidade de mais informagdes sobre a Leucemia Mieloide Aguda,
a presente pesquisa teve o intuito de contribuir com um levantamento bibliografico e com novas
informagdes sobre esta doenca. A pesquisa pretende contribuir também para o aumento de
conhecimento de profissionais da 4rea da satde, académicos, e também para a comunidade

cientifica.

1.2 HIPOTESE

HO — Nao a estudos atualizados na literatura acerca da Leucemia Mieldide Aguda e seu
diagndstico.
H1- Existem estudos atualizados na literatura acerca da Leucemia Mieldide Aguda e seu

diagnostico.

1.3 OBJETIVO

1.3.1 Objetivo geral

Realizar uma revisdo atualizada dos ultimos cinco anos acerca Leucemia Mieldide
Aguda e seu diagnostico.

1.3.2 Objetivos especificos

e Pesquisar artigos que tratam sobre Leucemia Mieloide Aguda.
e Realizar uma revisdo integrativa.
e Identificar como ¢ feito seu diagnostico.

e Identificar qual ¢ a visdo que o paciente tem sobre a doenga.
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2. REVISAO DE LITERATURA

2.1 HEMATOPOISE E DIFERENCIACAO CELULAR

A hematopoese (figura 1), se inicia com as células tronco pluripotentes hematopoiéticas
que estdo presentes na MO. Essas células podem se auto renovar e também fazem a producao,
diferenciagdo, maturacdo e morte celular dos elementos do sangue. Para que o processo de
hematopoese ocorra € necessario a existéncia de um microambiente apropriado que favoreca a
sintetizagdo dos fatores necessarios para a sobrevivéncia das cé€lulas progenitoras, favorecendo
as células em desenvolvimento e a interacdo entre as cé€lulas de diferentes tipos (ZAGO, 2013).

Nas primeiras semanas de gestacdo se inicia o processo de hematopoese, ou seja, no
periodo embrionario sua producdo ocorre inicialmente no saco vitelinico, que s6 € apto a dar
origem aos eritrocitos. Portanto, a formacgao de todas as células das linhagens hematopoiéticas
tem inicio a partir da quarta semana de gestacao quando o ninho hematopoiético esta localizado
nas regides da Aorta-Gonadas-Mesonefros. A parti da décima semana a MO passa a ser a Gnica
responsavel por produzir as células hematopoiéticas. Na infancia, a produgao ¢ quase em todos
0s 0ssos, enquanto que no adulto ocorre predominantemente nos ossos longos e chatos (ZAGO,
2013).

Na MO a célula pluripotente dara origem a duas células-filhas, que irdo se multiplicar e
se diferenciar por meio de fatores do crescimento, que sdo citocinas que se aderem a receptores
especificos que estdo presentes nas superficies das células tronco e das células progenitoras
desempenhando a¢cdo modulatoria sobre elas. Quando ocorre a interagdo entre o fator € o
receptor inicia-se o processo de diferenciacao celular, onde a célula hematopoiética pluripotente
ird se multiplicar originando duas células filhas, que vao se diferenciar em células multipotente

mieldide e multipotente linféide (LORENZI, 2006).
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Figura 1: Hematopoese e diferenciacao celular.

Fonte: adaptado do Instituto Goiano de Oncologia e Hematologia.

2.1.1 DIFERENCIACAO DAS LINHAGENS MIELOIDE E LINFOIDE

O processo de hematopoiese dard origem a duas células progenitoras. A célula
progenitora mieloide vai originar trés precursores que serao os eritroblastos que vao dar origem
aos eritrocitos, megacariocitos que origianardo as plaquetas e granuldcitos que por fim se
subdividirdo em dois, os monocitos e granuldcitos. Enquanto isso, a célula progenitora linféide
dard origem a trés tipos de linfocitos, que sdo os linfécitos T, linfécitos B e linfocitos NK

(Natural Killer) (HENRY, 2012).

2.1.2 DIFERENCIACAO DOS LINFOCITOS

Os linfécitos sdo celulas que tém um importante papel na defesa do organismo e
possuem dois aspectos importantes que sdo a memoria imunologica e a especificidade
antigénica. Os linfécitos B sdo produzidos na MO e sdo responsaveis pelo reconhecimento do
antigeno e pela producdo de anticorpos contra o antigeno. Os linfocitos T se originam na MO,

porém sua diferencia¢do ocontece no timo, onde sera subdividido em dois tipos: linfocito T
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helper CD4, responsavel pela diferenciagdo de linfocitos B em plasmocitos, e linfocito T
citotoxico CDS, que é capaz de induzir as células invasoras a entrarem em apoptose (JUNIOR
et al., 2010). E por fim os linfocitos NK sdo de linha de defesa inespecifica, reconhecem e lisam
células infectados por bactérias, virus, protozodrios e células tumorais (CRUVINEL et al.,

2010).

2.2 LEUCOPOESE

A leucopoese ocorre na MO, ¢ o processo de formagao e maturagdo dos leucocitos, que
tem como principal funcdo de combater infecgdes. e que podem ser subdivididas em
granulocitos e agranuldcitos (Figura 2). Os granuldcitos possuem um nucleo com formato
irregular, contém granulos em seu citoplasma e se diferem em trés tipos celulares, os
neutréfilos, eosinodfilos e basofilos. J& os agranuldcitos apresentam o nticleo com formato mais
regular, e o citoplasma ndo contem granulagdo e sdo compostos por dois tipos celulares,

monocitos e os linfocitos JUNQUEIRA, CARNEIRO,2008).

Granulocito neutrofilo Granulaciio eosinotiio

Linfocito

Monocito

Mondcito
Figura 2. Imagem representativa dos cincos tipos de leucocitos do sangue.

Fonte: Adaptado de ZAGO, 2013.
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2.3 ETIOPATOGENIA DAS LEUCEMIAS

A leucemia ¢ uma doenca maligna neoplasica do sistema hematopoiético. E apresenta
sintomas como fraqueza, fadiga, perda de peso e acorre principalmente na infincia. Podendo
ser classificada em linfoide e mieldide , que se subdividem em agudas que sdo caracterizadas
pela presenca predominante de blastos e cronicas que vai haver a presenga de células
diferenciadas, porém anormais (SILVA, POVALUK, 2000).E importante saber que a leucemia
ndo ¢ hereditaria e nem contagiosa, porém ha alguns fatores relacionados, como as
translocacdes cromossdmicas, exposi¢oes a raios ultravioletas e infec¢des virais. Entretanto sua

origem na maioria das vezes ¢ desconhecida (AMEOQO, 2018).

2.4 LEUCEMIA MIELOIDE AGUDA

LMA ¢ uma doenga clonal do tecido hematopoiético, caracterizada pelo aumento
anormal de células progenitoras mieloides, fazendo com que tenha uma deficiéncia na produgao
das células diferenciadas. Consequentemente estd associada de anemia, plaquetopenia e
neutropenia. O mecanismo que faz com que ocorra essa produgdao de células progenitoras
mieloides anormais ainda continua indefinido, no entanto a exposi¢do a radia¢do e algumas
mutacdes genéticas estdo envolvidos nos fatores que podem desencadear as leucemias
(MARTINS, FALCAO, 2000).

Os sinais e sintomas mais comuns sao febres, dores nos ossos ¢ articulagdes, infeccoes,
anemia e sendo que em alguns casos pode ocorrer esplenomegalia, hepatomegalia e
adenomegalia (NASCIMENTO et al., 2016). Acomete cerca de 15%-20% em menores de 15
anos, sendo uma doenca que acomete mais adultos e predominantemente do sexo masculino. E
classificada de acordo com OMS e também pela FAB, por sua morfologia que ¢ dividida em
oito subtipos que vai de M0-M7) e por seu imunofenotipico que defini o tipo de marcador

imunoldgico que esta presente nos diferentes subtipos (OMS, 2014).
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2.5 CLASSIFICACAO

2.5.1 CLASSIFICACAO MORFOLOGICA

TABELA 1 — Classificacdo dos subtipos de LMA.

Mo LMA com minima diferenciagdo
M1 LMA sem maturagao
M2 LMA com maturagao
M3 Leucemia promielocitica aguda
M4 Leucemia mielomonocitica aguda
M4 eos Leucemia mielomonocitica aguda com eosinofilia
MS Leucemia monocitica aguda
Mé Leucemia eritréide aguda
M7 Leucemia megacarioblastica aguda

Fonte: Adaptada de OMS, 2014.

Na figura 3 observamos a LMA-MO, que ¢ caracterizada por uma inflama¢do na MO
que ¢ desencadeado por células blasticas pequenas. Apresenta um nucleo evidente, cromatina

frouxa, citoplasma agranulado e ndo possuem bastdes de Auer (MARTINS, FALCAO, 2000).

Figura 3: Com minima diferenciagao.

Fonte: Adaptado de MELO, SILVEIRA, 2013.
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A figura 4 observamos a LMA-M1, apresenta 90% blastos e 10% células maduras. os

blastos sdo grandes, nucleo oval ou redondo, citoplasma com pouca granulagdo azurofilica,

cromatina frouxa e bastdo de Auer (GALDINO, 2015).

Figura 4: Sem maturagao.

Fonte: Adaptado de MELO, SILVEIRA, 2013.

Na figura 5 observamos a LMA-M2, que ¢ definida pela presenca de no minimo 30%
de blastos presente na MO, correlacionado a 10% de maturagdo dos granuldcitos. Apresenta
blastos grandes, citoplasma basofilico com granulos azurofilicos, ¢ tem presenga de bastdes de
Auer, pode ocorre a presenca de Promieldcitos, mieldcitos e granuldcitos maduros com variados

graus de displasia na MO (MARTINS, FALCAO, 2000).

Figura 5: Com maturagdo.

Fonte: Adaptada de FERNANDEZ, 2009.
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A figura 6 representa LMA-M3, e apresentam blastos de tamanho variado e excéntrico,
possuem no seu citoplasma granulagdo e alguns apresentam bastdes de Auer ("faggot cell").

Representam de 10-15% das LMA (MARTINS, FALCAO, 2000).

Figura 6: Leucemia promielocitica aguda.

Fonte: Adaptada de FERNANDEZ, 2009.

A figura 7 representa a LMA-M4, ¢ definida por apresentar 20% componente
monocitico e 80% células blasticas da MO. Tém o nucleo visivel, presenga de bastdes de Auer,
pode apresentar eosinofilia em varios estdgios de maturagdo e Pelger-Huet (MARTINS,
FALCAO, 2000).

Figura 7: Leucemia mielomonocitica aguda.

Fonte: Adaptada de FERNANDEZ, 2009.
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A LMA-MS5 ¢ caracterizado por apresentar 80% ou mais de monoblastos, promondcitos
ou monocitos. Dentro deste subtipo ele ainda se divide em dois grupos M5a (figura 8) que
apresenta >80% de monoblastos, enquanto o M5b (figura 9) tem <80% de monoblastos. Os
monoblastos sdo células grandes, cromatina frouxa, basofilia citoplasmatica, granulos finos

azurofilicos e podendo haver a presencga de vacuolos (MARTINS, FALCAO, 2000).

Figura 8: Leucemia monocitica aguda.

Fonte: Adaptada de GALDINO, 2015.

{'"”
P

Figura 9: Leucemia monocitica aguda.

Fonte: Adaptada de GALDINO, 2015.
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Na figura 10 podemos observar a LMA-M6, ¢ definida segundo a OMS por apresentar
>50% dos precursores eritroides em toda a populagdo de células nucleadas e >20% de
mieloblastos nas células nao-tireoidianas da MO. Representam de 3-5% das LMA, possuem
eritroblastos com formas megablastoides, eritroblastos com varios tamanhos, niicleos redondos,
citoplasma azurofilico e podem apresentar bastdes de Auer e vactiolos (KESAMNENI, et.al,

2016).

Figura 10: Leucemia eritroide aguda.

Fonte: Adaptada de GALDINO,2015.

Na figura 11 podemos observar a LMA-M7, que apresenta blastos, nlicleo evidente,
cromatina frouxa, citoplasma agranular e presenca de bastdes de Auer. E originado a parti do
megacarioblasto primitivo, corresponde a menos de 5% das LMA sendo muito rara e mais

comum em criangas com SD (FARIAS, BIERMANN, 2007).

’ v - ‘ » g n < . 2
ol » 8 %,
Figura 11: Leucemia megacarioblastica aguda

Fonte: Adaptada de FARIAS, BIERMANN, 2007.
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2.5.2 CLASSIFICACAO IMUNOFENOTIPICA

A classificagdo imunofenotipica tem um papel muito importante para a diferenciagio
das origens, para identificar se ¢ mieldide ou linféide e seus demais subtipos. Sendo assim

interferindo na terapéutica do paciente (SILVEIRA, ARRAES, 2008).

TABELA 2 — Classificagdo imunofenotipica da LMA.

MO | MPO; CD13; CD33; CD34; CDw65; CD117; HLA-DR

M1 CD13; CD33; HDL-DR

M2  MPO; CD13; CD15; CD19; CD33; CD34; CD56; CDCDw65; CD117; HLA-DR

M3  MPO; CD9; CD13; CD15; CD33; CD64; CDw65; CD68; CD117

M4  MPO; CD2; CD11b; CD13; CD14; CD15; CD33; CD34; CD64; CDw65; CD117;
HLA-DR

MSa | MPO; CD11b; CD13; CD14; CD33; CD64; CDw65; CD117; HLA-DR

MS5b  CD15; CD33; CD64; CDw65; HLA-DR

M6 @ Glycophorin A; CD33

M7 | CD13; CD33; CD34; CD41a; CD42; CD61; CD34; CDw65; HLA-DR

Fonte: Adaptada de SILVEIRA, ARRAES, 2008.

2.5.3 CLASSIFICACAO OMS

A classificacdo FAB baseasse apenas nas caracteristicas morfologicas e imunologicas.
Portanto o OMS passou a classificar as LMA em relagdo a anormalidades citogenéticas,
subdividindo a LMA em varias entidades importantes para a terapéutica do paciente (OMS,

2014).
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TABELA 3 — Classificagdo da OMS em 2008, para as LMA.

LMA com anormalidades genéticas recorrentes:

LMA com t(8;21) (q22;922); AML 1/ETO

LMA com inv(16) (p13;922); ou t(16;16) (p13;q22); CBFBeta/MYHI1 1
Leucemia promielocitica aguda com t(15;17) (q22;q12); PML/RARAIlfa
LMA com anomalia 11q23; rearranjos MLL/XX

LMA com displasia de multilinhagens

LMA sem sindrome mielodisplasica (MDS) anterior

LMA apo6s MDS

LMA e MDS associada a terapia

LMA ap6s terapia com alquilante

LMA ap6s inibidor da topoisomerase

LMA nio classificaveis nos grupos acima:

LMA com minima diferenciacao

LMA sem maturacao

LMA com maturagdo

Leucemia Promielocitica aguda

Leucemia Mielomonocitica Aguda

Leucemia Mielomonocitica Aguda com eosinofilia
Leucemia Monoblastica Aguda

Leucemia Monocitica Aguda

Leucemia Eritroide Aguda

Leucemia Megacarioblastica Aguda

Panmielose aguda com mielofibrose Sarcoma mieloide

Proliferacoes mieloides relacionadas com sindrome de Down

Neoplasia de células dendriticas blastica plasmocitoide Leucemias agudas de
linhagem ambigua

Fonte: Adaptada de OMS, 2014.
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2.6 FATORES PROGNOSTICO

A diversos fatores que afetam o progndstico, como aspectos clinicos, exposi¢do a
quimioterapicos, idade, citogenética, entre outros (OMS, 2014). O prognoéstico ¢ de grande
importancia para a determinagdo do tipo de tratamento que vai ser feito para o paciente. E
classificado por grupos de risco de baixo, médio e alto risco, sendo o principal é por alteragdes
citogenética, que vai ser subdividida em prognostico favoravel, progndstico intermedidrio e

mau prognostico (HELMAN et al., 2011).

TABELA 4 - Riscos por citogenética na LMA.

Prognéstico das leucemias mieloides agudas Citogenética
baseado na citogenética

Prognéstico favoravel
Rearranjos estruturais balanceados t (15;17) (q22; q12-21)

t(8;21) (q22; q22)
inv (16) (p13; q22)/t (16;16) (p13; q22)

Prognéstico intermediario

Rearranjos estruturais balanceados t(9;11) (p22; q23)
Rearranjos estruturais nao balanceados del (7q)
del (99)
del (11q)
del (20q)
Aberragoes Numéricas -y 48, +11, +13, +21

Mal prognostico
Rearranjos estruturais balanceados inv (3) (q21926)/t (3;3) (q21;26)
t(6;9) (923; p13.1)

Rearranjos estruturais ndo balanceados del (5q)
Aberra¢des Numéricas -5, -7

Fonte: Adaptado de HOMERSCHLAK, 2008.
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2.7 DIAGNOTICO

O diagnostico da LMA se por meio de suspeitas clinicas ¢ sdo confimadas por uma
analise hematologica. Embora a avalia¢cdo morfologica seja excencial a outas exames adicionais
que podem auxiliar um melhor diagnostico essas técnicas incluem a citogenética,

imunofenotipagem e os estudos de genética molecular (SILVA et al., 2006).

2.7.1 IMUNOFENOTIPAGEM

E uma técnica que utiliza anticorpos monoclonais marcados que vdo fazer o
reconcimento de epitopos especificos do antigenos, utilizando a técnica de citometria de fluxo
(SILVA et al.,2006). A citometria consiste em um método rdpido e objetivo que usa
fluorescéncia que vai fazer a analise de células normail e anormais, a diferenciacdo das

linhagens mieloide e linfoide e o grau de maturacdo (SILVEIRA, ARRAES, 2008).

2.7.2 CITOGENETICA

A citogenética junto com os estudo moleculares tém um papel muito importante na
decteccad de anormalidades das neoplasias hematologicas. E realizada atraves de analise
microscopica dos cromossomos das celulas da MO no periodo da metafase (SILVA et al.,
2006). As anormalidades s3o divididas em duas classes, as alteragcdes cromossomicas
estruturais que as mais comuns sao as translocagdes e inversoes ¢ as alteracdes da expressao

génica (QUIXABEIRA, SADDI, 2008).

2.7.3 GENETICA MOLECULAR

A genética molecular analisa o 4cido desoxirribonucléico (DNA) por meio de técnicas
como reagdo em cadeia polimerase (PCR) e andlise southern blot. Tém o objetivo de auxiliar
na classifica¢do das leucemias agudas, na detec¢do de genes que apresentam imunoglobulinas,

e também para o monitoramento da doencga residual minima (SILVA et al., 2006).
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2.8 TRATAMENTO

O tratamento para pacientes que tem LMA ¢ baseado na quimioterapia de indugdo, que
tem como objetivo controlar a doenca, levando o paciente a uma RC. A quimioterapia
convencional ndo ¢ eficaz para todos os pacientes, depende de alguns fatores como idade,
anormalidades citogenéticas e moleculares. Pacientes mais velhos ndo recebem a terapia de
inducdo intensiva devido a sua fragilidade (TERAO, MINAMI, 2019). O tratamento da LMA
ocorre por trés modalidades terapéuticas que incluem a terapia de inducdo, terapia de
consolidagdo e a terapia de manutencao (OMS, 2014).

A terapia de indugdo utiliza o protocolo 7+3, que sdo trés dias de antraciclina ou
daunorrubicina e sete dias de citosina arabinosidio. Este tratamento acaba ocasionando
pancitopenia grava durante 4 semanas, sendo necessario um tratamento suporte. Nesta fase o
intuito de levar o paciente a RC da leucemia. A terapia de consolida¢dao ¢ utilizada para
pacientes que tém um reaparecimento da doenga. O tratamento ¢ a utilizacdo de ciclos
repetitivos de citosina arabinosidio em altas doses e em tempo prolongado (OMS, 2014). Por
fim a terapia de manutencdo que consiste em aplicacdes de uma dose baixa de quimioterapia

durante meses ou anos apds o fim da consolidagao (ACS, 2018).
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3. CONSIDERACOES METODOLOGICAS

3.1 TIPO DA PESQUISA

Trata-se de uma pesquisa de carater descritiva e bibliografica que se fundamenta em

uma revisdo integrativa da literatura sobre Leucemia Mieloide Aguda.

3.2 PROCEDIMENTO DE COLETA DE DADOS

O estudo constituiu de um levantamento bibliografico, realizado através de um
levantamento de 40 artigos cientificos publicados entre os anos de 2015 a 2019,
disponibilizados em bases de dados eletronicas como: Pubmed, BVS, NCBI, Blood, SciELO,
MedLine. As pesquisas foram realizadas através das palavras chaves: Leucemia Mieloide
Aguda, Diagnostico, Adultos. Teve como inclusdo as palavras chaves, artigos, revisoes e relatos
dos ultimos cinco anos, em inglés, espanhol e portugués, os critérios de exclusao foram

publicacdes fora do tempo, em outras linguas e artigos duplicados.

3.5 ANALISES DOS DADOS

Foram selecionadas 319 publicagdes cientificas em uma busca preliminar. Onde 242
artigos nao obedeciam aos critérios de inclusdo (94 artigos ndo estavam disponiveis em sua
versao completa; 82 foram publicados antes de 2015; 11 estavam duplicados; 55 artigos foram
excluidos apos a leitura dos titulos e resumo). Apos leitura dos artigos restantes (77) foram

selecionados 40 artigos a inclusdo do trabalho, conforme descritos no quadro 5.
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4. RESULTADO E DISCUSSAO

Para iniciarmos a andlise dos dados copilamos os 40 artigos que obtiveram maior
aproximacao com a tematica explorada e colocamos em um quadro (5), com os seguintes dados:
titulo do artigo, Autor e ano, objetivo, metodologia e conclusdo. Na maioria dos artigos
analisados percebemos um enfoque direcionado principalmente as questdes de fisiopatologia

da doenca, diagnostico, o impacto da doencga na visdao do paciente.

Artigos divididos relacionado ao tema

0

B Leucemia Mieldide Aguda  ® Diagndstico Adulto

Figura 12: Representa de divisdo por tema dos artigos selecionados.

Fonte: Autoria propria.

Nota-se através da figura 12, que a um enfoque nos artigos falando sobre a fisiopatologia
da LMA, porém ndo retratam o de que por que ela ocorre, por ter a sua etiologia desconhecida,
pois ainda necessita saber o que desencadeia o processo de proliferacdo e diferenciacio
anormais das células-tronco mieloides. O diagnostico e em segundo lugar, por ser
extremamente importante, pois estd diretamente ligado ao prognostico do paciente, onde se
saberd qual o melhor tratamento que deve ser usado no individuo. A LMA ¢ mais comum em
idosos, o que ¢ particularmente dificil, tanto por causa da natureza da doenga quanto a satde da
do proprio paciente por ser uma populagdo fragil, se tornando um verdadeiro desafio para o

profissional.
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Artigos divididos pelo ano da publicagao
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Figura 13: Histograma dos artigos divididos por ano.

Fonte: Autoria propria.

Como representado no histograma (Figura 13) notamos que nos ultimos quatros anos se
teve uma maior indice de publicagdes acerca da LMA, porém também foi notado que artigos
publicados nos ultimos dois anos, que possuem um enfoque maior em melhorar a qualidade do
diagnostico, para que auxilie no tratamento com maior qualidade para cada paciente, assim o

levando a remissao completa.



TABELA 5: Artigos utilizados na revisdo integrativa.
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Impactos de Reni Analisar os Uma pesquisa Os resultados enfocam

adoecimento Aparecida | impactos utilizando no impacto marcante da

de longa Artigo Barsaglini | materiais e participantes descoberta da doenca,

duragao: cientifico | etal., imateriais com idade de 20 | onde inicialmente o tem

experiéncia 2017. imersos na a 28 anos, de um | se um medo por ser um

de adultos experiéncia de ambulatorio de | cancer, algo

jovens com adultos jovens Oncologia e considerado como

Leucemia adoecidos por Hematologia. grave. Mas logo

Mieloide LMA. comecam a passar pela

Aguda. aceitagdo, onde
procuram melhor a
qualidade de vida.

Variaveis Alberto D. | Analisar a Foi um estudo A avaliagdo da

condicionant Giménez | sobrevida de coorte sobrevida global

es do Artigo Conca et global. retrospectivo mostrou que o maior

tratamento cientifico | al.,2016. que incluiu peso para determinacao

em pacientes pacientes acima | global foram a

idosos com de 60 anos com | contagem de leucocitos

leucemia diagnostico >30.000 no

mieloide recente de diagnostico.

aguda. LMA.

Experiéncia

institucional.

Tradugdo nossa.

Atividade LuYang | observaa Foram utilizados | O ALDH pode

alta de et atividade da 661t (8;21) melhorar a

aldeido Artigo al.,2019. ALDH em 66t | pacientes com estratificacao de risco

desidrogenas cientifico (8; 21) pacientes | LMA, baseada em MRD na

€ no com LMA no diagnosticados | AML t (8; 21) e altos

diagnostico diagnostico e de setembro de | niveis simultaneos de

prediz avaliamos seu 2015 ajulhode | CD34 + ALDH + no

recaida em unico papel 2018. diagnostico e o MRD

pacientes prognostico e o prever recaida.

com leucemia impacto de sua

mieloide combinagao

aguda t (8; com a DRM na

21). recidiva.

Tradugdo nossa.
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Impacto Yoshimas | Avaliar o Estudo incluiu Atrasar o tratamento

prognostico a Kamoda | impacto do 145 pacientes inicial por um curto

do tempo, Artigo et atraso na com LMA nao- | periodo de tempo para

desde o cientifico | al.,2018. quimioterapia de | M3 recém- aguardar os resultados

diagnostico indugdo no diagnosticados e | dos exames

até a prognodstico da | que foram laboratoriais pode ser

quimioterapia LMA. tratados com aceitavel, permitindo

inicial para quimioterapia de | terapias individuais.

leucemia indugdo, entre

mieloide 2008 e 2017.

aguda.

Tradugdo nossa.

Leucemia Carlos Caracterizar a Foi utilizada Foi evidenciado que os

mieloide Alberto condi¢do uma abordagem | pacientes, podem

aguda as Artigo Domingue | psicologica qualitativa de apresentar uma

condigdes cientifico |s vivenciada por | natureza condig¢do de

psicologicas Nasciment | pacientes descritiva e desajustamento

do paciente o et adultos em exploratoria. emocional, como a

adulto. al.,2016. relacdo a LMA. negacao. Durante o
tratamento, ¢ possivel
que evoluam para uma
condicao de
ajustamento emocional.
Foi observado também
que o adoecimento
induz ao paciente
atividades positivas
para o estiloe a
qualidade de vida.

Significado Cong Yu, | Avaliar o valor | As explosdes de | O valor da PBCR

clinico da Qing-lei prognoéstico da | PB foram apresentou uma

taxa de Kong et PBCR durante a | monitoradas por | referéncia confiavel

depuracao da Artigo al., 2015. | indugdo, com citometria de para prever a resposta e

explosao cientifico pacientes com fluxo o resultado do

periférica no LMA recém- multiparamétric | tratamento nos estagios

dia 5 na diagnosticados. | o (MFC). iniciais da

avaliacdo da quimioterapia.

resposta

precoce ao

tratamento e

progndstico

de pacientes
com leucemia
mieloide
aguda.

Tradugdo nossa.




33

Um imunofen Artigo Daniela F. | Avaliamos os Foi um estudo A identificagdo por
otipo CD34 / cientifico | Angelini imunofendtipos | esperimental, as | citometria de fluxo
CDI123/ et associados a amostras foram | multiparamétrica no
CD25/ al.,2015. | leucemia afim da medula 6ssea | diagnostico de uma
CD99 * associ de contribuir de 132 pacientes | impressao digital
ado a para uma melhor com LMA imungfenotipica
leucemia ident identificacao analisadas por associada a esses
. dos pacientes citometria de subclones ¢ uma
ifica clones L
com maior risco | fluxo. ferramenta nova e
mutados d di mplificad
e recidiva na simplificada com
com FLT3 na LMA. sensibilidade
leucemia aprimorada para
mieloide desvendar esses clones
aguda. e permitir a
estratificagdo do
paciente e o tratamento
adaptado ao risco com
potencial impacto no
resultado da doenca.
Caracterizaca Maria Determinar o Estudo realizado | A analise de citométrica
0 Basharat padrao em novembro de | de fluxo da LMA feita
imunofenotip Artigo et imunofenotipico | 2016 a 16 de por uma combinacao de
ica de casos original al.,2019. em casos recém- | novembro de padrdes e intensidade
morfologica diagnosticados 2017, com 106 | da expressao do
mente de leucemia pacientes de antigeno melhora o
diagnosticado mieldide aguda | ambos os sexos. | rendimento diagnostico
s de leucemia por citometria na LMA. CD13, CD33
mieloide de fluxo e sua e CD45 que sdo os
aguda. correlagao com antigenos mais
achados frequentemente
morfologicos. expressos na LMA.
Sugerindo uma
concordancia de 90%
entre morfologia e
citometria de fluxo.
Tradugéo nossa
Imunofenotip Artigo Xueyan Descrever a Levantamento a imunofenotipagem
agem da cientifico | Chen, importancia da | bibliografico por citometria de fluxo
leucemia Sindhu imunofenotipage | acerca da tem um desempenho
mieloide Cherian m por citometria | citometria de critico no diagndstico,
aguda por (2017). de fluxo. fluxo. classificagdo e
analise prognodstico da LMA.
citométrica
de fluxo.

Tradugdo nossa.
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Envolviment Artigo Maria O envolvimento | Uma pesquisa A incidéncia de
o do sistema cientifico | Ilaria Del | do sistema experimental. envolvimento do SNC
Nervoso Principedo | nervoso central em adultos
central em ri et em pacientes pacientes com LMA
pacientes al.,2018. adultos com diagnosticada
adultos com LMA. recentemente foi maior
leucemia que o esperado, mas
mieloide Independentemente dos
aguda: sintomas neuroldgicos,
incidéncia e deve sempre ser
impacto no pesquisado no
resultado. diagnostico.
Tradug@o nossa.
Leucemia Artigo de Realizar uma Foi realizado Embora os avancos nos
mieloide revisao Kouchkov | revisao uma revisao cuidados de suporte ¢ a
aguda: uma sky, atualizada sobre | bibliografica dos | estratificacao
revisao Abdul-H4 | a LMA. ultimos 16 anos. | prognoéstica de riscos
abrangente e (2016). tenham otimizado as
atualizacdo terapias estabelecidas, a
de 2016. sobrevida global a
longo prazo permanece
fraca. Pacientes idosos
que respondem pela
maioria dos casos
recentemente
diagnosticados tém
maior probabilidade de
apresentar um perfil
citogenético adverso.
Tradugéo nossa.
Avaliagao da Artigo de | Mary- Avaliar se a Uma revisao Para monitorar a
medula éssea revisao Elizabeth | LMA pode ser bibliografica recidiva, a avaliacao do
para Percival et | diagnosticada e | acerca da LMA. | sangue periférico pode
diagndstico e al.,2017. caracterizado ser adequada, mas a
monitoramen sem a avaliacao sensibilidade dos testes
to de de medula da medula 6ssea é, em
leucemia Ossea. alguns casos,
mieloide superior. Embora a
aguda. avaliacdo da medula

Tradugdo nossa.

Ossea possa certamente
ser evitada em situagoes
particulares, esse
procedimento
complicado e
desconfortavel
atualmente permanece o
padrdo de fato para a
avaliagdo da resposta.
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Significado Artigo Izabela Investigar o Incluiu 38 Uma porcentagem

de apoptose e | cientifico | Elzbieta significado pacientes. A maior de células

autofagia de Deren- preditivo e porcentagem de | blasticas apoptoticas e

blastos Wageman | prognostico da | células autofagicas medidas 12-

leucémicos n, autofagia e mononucleares | 24 h apds o inicio da

para os Kazimierz | apoptose em no apoptose quimioterapia ¢ um

resultados de Kuliczkow | pacientes com precoce e tardia | fator independente

pacientes ski (2019). | leucemia foi avaliada por | associado a melhores

com leucemia mieldide aguda | citometria de resultados.

mieloide (LMA). fluxo.

aguda.

Tradugéo nossa.

Pistas Artigo de | Barbara J. | Identificar Revisdo de Caracteristicas

morfoldgicas revisao Bain, caracteristicas literatura de morfoldgicas e

e Marie C. morfoldgicas e | dados imunofenotipicas,

imunofenotip Béné imunofenotipica | publicados sobre | juntamente com a

icas das (2019). sna LMA. aLMA e deteccao de anomalias

categorias de caracteristicas de coagulacao, podem

leucemia morfologicas e | indicar a necessidade de

mieloide imunofenotipica | tratamento especifico

aguda da S. répido antes da

OMS. disponibilidade de
confirmagao
citogenética /
molecular.

Tradugéo nossa.

Avaliagdo do | Artigode | Carmen Descrever a Artigo de A exploragdo do

microambient revisao Mariana importancia do | revisao microambiente pode

e da medula Aanei, microambiente | bibliografico. fornecer dados que

Ossea pode Lydia no processo das podem ser usados para

mudar a Campos MDS. a classificacdo MDS, e

forma como Catafal também ajudar na

as sindromes (2018). estratégia para

mielodisplasi
cas sao
diagnosticada
s e tratadas.

Tradugdo nossa.

terapéutica do paciente.
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Leucemia Relato de | Xiaoyan Analisar se Foi testado em | Este caso forneceu
mieloide caso Shao et pacientes com um paciente de | evidéncias de que o
aguda, aguda al.,2018. LMA + Ph + 46 anos tratamento com
positiva no devem ser diagnosticado dasatinib ¢ um agente
Cromossomo tratados com em 2016 com unico eficaz e toleravel
Filadélfia. quimioterapia LMA+Ph. para pacientes com mas
ou inibidores da condigoes fisicas. Pode
tirosina quinase servir como terapia de
como terapia de substituicdo, seguida de
primeira linha. quimioterapia, para
ajudar os pacientes a
alcancar remissao
molecular completa
com menos eventos
adversos.
Tradugdo nossa.
Papel da Artigo Gadhia Descrever a Foi utilizado O estudo destaca a
Avaliagao cientifico | Pankaj K. | importancia da | citogenética importancia da
Citogenética et al., citogenéticano | convencional, os | citogenética, sendo ela
no 2016. diagnostico da achados um dos mais valiosos
Diagnostico LMA. genéticos foram | métodos para
da Leucemia confirmados identificacao do
Mieloide pelo método de | prognoéstico da LMA.
Aguda. FISH.
Tradugdo nossa.
Diagnostico Relato de | Julia expressar a Estudo de caso | E de suma importancia
de leucemia caso Lopez importancia do | descritivo o controle analitico em
mieloide Grande et | controle gestante, gestantes que
aguda em al., 2019. | analitico durante possuem LMA, devem
gestante. a gravidez e realizar o tratamento

Tradugdo nossa.

fazer um bom
diagnodstico
diferencial de
anemia, uma vez
que leva a
diagnosticos
como

Leucemia.

inicialmente o mais
rapido possivel para
que possa evitar
complicacdes para o
feto e para a mae.
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Observagoes Artigo de | Cruz- Descrever os Revisao Apesar da morfologia

relacionadas revisao Santana et | métodos de bibliografica tenha sido um método

aos métodos al., 2019. | diagnéstico da de avaliacdo e

diagnosticos LMA. diagnostico muito

1deais em usado, atualmente a

pacientes citogenética tem se sido

com leucemia indispensavel para

mieloide escolher um melhor

aguda. prognostico, tratamento
e vigilancia.

Tradug@o nossa.

Uma nova Artigo Leona Descrever uma | Pesquisa A nova abordagem para

abordagem cientifico | chrastinov | nova abordagem | experimental. o diagnoéstico de SMD ¢

para o aetal., de diagnostico. com base nas interagdes

diagnostico 2019. entre proteinas

dos subtipos selecionadas e

da sindrome biomoléculas no plasma

mielodisplasi sanguineo do paciente.

ca com base

na andlise de

interagao

proteica.

Tradugdo nossa.

Avaliagao Artigo Avaliar a Uma meta- GO + DA fornece

comparativa cientifico | Ajibade O. | eficacia e analise de rede sobrevida global

da Ashaye et | seguranca ap0s uma significativa e beneficio

gemtuzumab al., 2018. | comparativas da | revisio de sobrevida livre de

e GO + DA versus | sistematica da recidiva versus regimes

0zogamicina terapias de literatura. de indugdo avaliados

+ indugdo comuns para leucemia mieldide

daunorrubici para leucemia aguda recém-

na-citarabina mieldide aguda diagnosticada.

€ outros recentemente

tratamentos diagnosticada.

para leucemia

mieloide

aguda recém-

diagnosticada

Tradugdo nossa.
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Comparagdes Artigo Chetasi Descrever Avaliacao A um beneficio
de regimes de | cientifico | Talati et abordagens retrospectivame | significativo de
linha de al., 2018. | terapéuticas para | nte os resultados | sobrevida com agentes
frente pacientes idosos | de sobrevida em | hipometilantes em
comumente com LMA. 980 pacientes comparagao com o0s
usados nos idosos. cuidados de alta
resultados de intensidade, baixa
sobrevida em intensidade ou de
pacientes suporte. Este estudo
com 70 anos destaca a necessidade
ou mais com de novas abordagens
leucemia terapéuticas, além da
mieldide utilizagao de
aguda. quimioterapia intensiva
nessa populagado idosa
especifica.
Tradugdo nossa.
Artigo Kérai B et | Nosso objetivo | Um estudo Este novo protocolo
Um novo cientifico | al., 2019. | foi desenvolver | retrospectivo de | baseado em graficos de
método um novo maio de 2014 e | pontos multivariados,
citométrico protgcolo para dezembro de por sua vez j[raz 'n.qaior
analise de 2017. valor de aplicabilidade
de fluxo para . o
amostras de para a diferenciagao de
melhorar a Leucemia LMA ¢ LPA.
triagem de Promielocitica
leucemia aguda (LPA).
promielocitic
a aguda por
meio de
graficos de
pontos
multidimensi
onais.
Tradugdo nossa.
Biomarcador Artigo Jeanette Identificar a Revisdo Novos biomarcadores
es cientifico | Prada- importancia dos | bibliografica de LMA contribui para
moleculares Arismend | biomarcadores uma melhor
na leucemia yetal., na LMA. compreensdo da base
mieldide 2017. molecular da doenca, ¢
aguda. ¢ significativamente util

Tradugdo nossa.

na triagem, diagnostico,
progndstico e
monitoramento da
LMA.
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Pacientes Artigo Julie Observar se o Analise O HSCT ex vivo
adultos com cientifico | Mondet et | transplante de retrospectiva de | esgotado por células T
leucemia al., 2019. | células-tronco dados de 266 em pacientes com LMA
mieloide hematopoiéticas | pacientes acima | na primeira ou segunda
aguda de (HSCT) esta de 50 anos remissdo completa esta
novo associada a diagnosticados | associado a uma
mostram uma sobrevida com LMA. sobrevida global
desregulagdo global. comparavel e sobrevida
funcional do livre de doenca a uma
balanco sobrevida nao

redox no modificada HSCT.
diagnostico,

correlacionad

a com

subtipos

moleculares e

sobrevida

global.

Tradugdo nossa.

Expressao do Artigo Manal W | avaliar o nivel A expressdao do | O estudo mostrou uma
gene da cientifico | El-Masry | de expressao do | gene BCRP foi | correlagdo estatistica
proteina de et al., RNAm do gene | avaliada através | positiva entre a
resisténcia ao 2018. BCRP em da quantificacdo | expressao do gene
cancer de pacientes de seu mRNA BCRP, porem a

mama adultos com usando RT-PCR | expressdo do gene
(BCRP) em LMA em tempo real BCRP e sua fun¢do na
uma coorte LMA ¢ muito

de pacientes complicado, portanto,
adultos sdo necessarios estudos
egipcios com clinicos mais

leucemia padronizados.

mieloide

aguda.

Tradugdo nossa.
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Leucemia Artigo Mounia Relatar a Analise A incidéncia de LMA
Mieloide cientifico | Bendari et | incidéncia de retrospectiva de | aumenta com a idade, a
Aguda al., 2018). | LMA em idosos. | 283 pacientes idade média no
(LMA) em com LMA. diagnostico ¢ de 67
Idosos: anos, o manejo desses
Caracteristica pacientes &
S particularmente dificil
Citogenéticas pois ¢ uma neoplasia
de Pacientes hematoldgica agressiva,
Tratados no com prognostico
Centro de extremamente ruim,
Hematologia com sobrevida global
e Oncologia inferior a 20% em 5
Pediatrica de anos.
Casablanca.
Tradugdo nossa.
Diagnostico Artigo Guangjie | Descrever o Um estudo de o diagnostico de
clinico de cientifico | Zhao et diagnostico retrospectivo. AMKL requer uma
pacientes al., 2018. | clinico da combinacdo dos
adultos com Leucemia resultados de esfregagos
leucemia megacariocitica da medula 6ssea e
megacariociti aguda. biopsia da medula
ca aguda. Ossea, imunofenotipo
ou imuno-histoquimica.
Tradugdo nossa.
Uma tela Artigo Nadine Realizar uma Um estudo de A incorporacao da
baseada em cientifico | Sandhoéfer | abordagem de coorte, com 334 | triagem de FISH na
hibridizagao et al., triagem usando | pacientes. analise diagnostica tem
com 2017. um painel de o potencial de acelerar a
fluorescéncia sete sondas de estratificacao de risco e
in situ hibridizagao por a selecao de tratamento,
permite a fluorescéncia in principalmente em
deteccao situ permitiria a pacientes idosos. Essa
rapida de identificacao abordagem pode
alteragoes rapida de permitir decisdes
citogenéticas alteragdes terapéuticas mais
adversas em cromossdmicas rapidamente, o que
pacientes adversas. beneficia pacientes e
com leucemia médicos e pode
mieloide economizar custos.
aguda.

Tradugdo nossa.
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O perfil Artigo Shahzya Descrever a Pesquisa A LMA ¢ discriminada
bioldgico e cientifico | Chaudhur | diferenca da bibliografica pela idade da célula de
molecular y et al., LMA em esperimental. origem. As células
especifico da 2018. criangas e jovens dao origem a
idade adultos. leucemia aguda
distingue mielodide, linfoide ou de
leucemias fenotipo misto,
mieloides enquanto as células
agudas adultas dao origem
pediatricas e exclusivamente a LMA,
adultas. com uma laténcia mais
curta.
Tradug@o nossa.
Leucemia Artigo de | Andrew Analisar o Revisdo de Com a crescente
mieloide revisao Kuykendal | desenvolviment | literatura acerca | compreensao molecular
aguda: os l et al., o da biologiana | da LMA. e bioldgica da LMA nos
bons, os 2018. melhoria da permitiu a
maus e os intervencao identificacao das
feios. terapéutica dos formas boa, ruim e feia
pacientes com da doenga ajudou a
LMA. selecionar pacientes que
provavelmente
precisariam de
intervengoes
terapéuticas mais
agressivas apos a
quimioterapia de
indugdo padrao.
Tradugdo nossa.
Citometria de Artigo Lina Han | Identificar e O painel A andlise da citometria
massa cientifico | et al., caracterizar a validado do de massa multi-
unicelular 2018. expressdo de CyTOF foi paramétrica de célula
caracteriza a varias vias de aplicado em 21 | unica CyTOF pode
heterogeneid sinalizacdo amostras ajudar a entender a
ade intracelular e coletadas de 7 evolucao clonal durante

fenotipica e
funcional na
leucemia
mieloide
aguda no
diagnostico,
na remissao e
na recidiva.

Tradugdo nossa.

proteinas anti-

apoptoticas em

células AML
residuais

pacientes com
LMA no
diagnostico, em
remissao e
recidiva e em 5
doadores
saudaveis, €
analisado no
SPADE.

a quimioterapia e
identificar possiveis
alvos terapéuticos em
pacientes individuais.
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Avaliacao de Artigo Colombe | Avaliar o Pacientes com Foi identificado que a
uma cientifico | Saillard et | impacto de uma | idade > 70 um alto risco para
avaliacao al., 2018. | avaliagdo analisados em mortalidade. O fator
geriatrica geriatrica um periodo de 6 | progndstico mais
padronizada padronizada no | meses. relevante foi o estado
no diagnoéstico em nutricional, que se
diagnostico uma coorte correlacionou com a
em uma prospectiva de sobrevida global.
coorte LMA. Outros escores e escalas
prospectiva geriatricas nao tiveram
de pacientes impacto no prognostico,
idosos com o que destaca a
leucemia dificuldade de avaliagao
mieloide global nessa populagao.
aguda recém- Pacientes tratados com
diagnosticada quimioterapia intensiva
tenderam a ter um
melhor resultado.
Tradugéo nossa.
Avaliagao da Artigo Semra Investigar a Pesquisa os escores de
Aptidao do cientifico | Aydin et validade de experimental fragilidade aplicados no
Paciente no al., 2016. | quatro escores descritiva. diagnostico
Diagnostico para avaliacao correlacionaram-se
da Leucemia da aptidao do significativamente com
Mieloide paciente ao a sobrevida global
Aguda do diagnostico. mediana, quanto a
Idoso. classificacao da
aptidao, os escores de
fragilidade podem
ajudar a melhorar a
previsao do prognostico
Tradugdo nossa.
Transplante Artigo Elizabeth | Apresentar a Estudo de coorte | Os resultados deste
haploidénico cientifico | Arrietaet | experiéncia e os | retrospectivo de | estudo sugerem que o
de al., 2015. | resultados do pacientes que transplante
progenitores transplante receberam haploidentical ¢ uma
hematopoétic haploidentical transplante alternativa viavel como
0s em em pacientes haploidéntico tratamento para
pacientes adultos com entre 2013 e pacientes
com LMA na 2017. diagnosticados com
diagnostico Fundagao Valle LMA.
de leucemia del Lili, Cali -
mieloide Colombia.
aguda.

Tradugdo nossa.
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Leucemia Artigo Pedro Comparar a Estudo descritiv | Pacientes adultos mais

mieloide cientifico | Eduardo evolucao de o, retrospectivo. | velhos que recebem QT

aguda em Lovato pacientes abaixo tém pior prognostico

adultos: (2015). de 60 anos e em comparagao com

Estudio acima de 60 pacientes adultos

comparativo anos com LMA jovens. A decisdo do

sobre que receberam tratamento com QT

tratamento e QT. deve ser

pronostico individualizada,

por grupos de comparando o risco -

grupos. beneficio do QT em

cada caso.

Tradugdo nossa.

Desafios no Artigo de | Gert Identificar na Uma revisao O diagnostico, com

diagndstico e revisao Ossenkop | literatura a critica. base na historia clinica

tratamento da pele, Pau | dificuldade de do paciente,

leucemia Montesino | diagndstica e caracteristicas

mieloide s (2019). tratar um morfologicas e

aguda paciente com caracteristicas

secunddria. Leucemia moleculares
mieldde aguda ¢ necessario para
secundaria. orientar as decisoes de

tratamento.

Tradugdo nossa

Leucemia Artigo Mariana Descrever o Estudo clinico- | No estudo, a maioria

Mieloide cientifico | Cardoso perfil epidemiologico, | dos pacientes ¢ do sexo

Aguda: de Lima et | epidemioldgico | observacional, masculino, etnia branca,

analise do al., 2016. | e ataxade retrospectivo e | maiores do que um ano.

perfil sobrevida dos descritivo. A maioria dos pacientes

epidemiologi pacientes com com leucometria <

co e taxa de leucemia 10.000/mm? ao

sobrevida. mieloide aguda diagnostico esta viva. A
(LMA) em um sobrevida global ¢
hospital maior nos pacientes
pediatrico de com DRM < 0,1%. O
referéncia progndstico ¢ melhor
estadual. nos pacientes com

Tradugdo nossa.

LMA-M3.
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Caracterizaga Pino Caracterizar o Estudo Dos pacientes

0 Blanco et | imunofenotipo | descritivo de avaliados, a

imunoldgica al., 2015. | de pacientes corte imunofenotipagem

de pacientes com leucemia transversal. celular provou ser um

com leucemia mieldide procedimento util para

mieloide aguda avaliados confirmar o diagnéstico

aguda. no Instituto de morfoldgico e clinico
Hematologia e da leucemia mieldide
Imunologia. aguda.

Tradug@o nossa.

Avaliagdo de Artigo Fabio analisar o papel | Analisamos Pacientes com

doengas cientifico | Guolo et da avaliagdo da | retrospectivame | marcadores MRD

residuais al.,2017). | DRM nte o resultado | negativos pré-TCTH

minimas pré- combinada pré- | de 92 pacientes | tém um sistema

transplante, TCTH como consecutivos operacional

realizada por preditora do com LBC que significativamente

citometria de risco de recaida | receberam melhor, enquanto

fluxo com pos-transplante | TCTH. pacientes com

base em WT1 em pacientes marcadores MRD

ou multicolor transplantados positivos mostram um

molecular, além do risco maior de recaida.

supera o primeiro CR.

valor

prognostico

de fatores de
risco
citogenético e
molecular no
diagnostico
em pacientes
com leucemia
mieloide
aguda
avancada.

Tradugdo nossa.
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DISCUSSAO

Como podemos ver os autores como Pedro Eduardo Lovato,2015; Mounia Bendani et
al., 2018, que descrevem a fisiopatologia da Leucemia Mieldide Aguda, sendo ela uma doenga
clonal do tecido hematopoiético, que se caracterizada por uma proliferacdo anormal das células
progenitoras da linhagem mieldide, ocasionando entdo uma produgdo insuficiente de células
sanguineas maduras normais. Sendo mais comum em adultos, porém nao se saber o porqué.
Lina Han, 2018; e Pedro Eduardo,2015, falam que a leucemia em idosos mostram baixas taxas
de RC, assim diminuindo a sobrevida desses pacientes gerando um grande desafio na

terapéutico devido a alta taxa de recidiva.

De acordo com kouchusky, abdul-hay,2016, Cruz-Santana et al., 2019, Na década de 50
o diagnostico era feito através do sangue periférico e do aspirado de medula 6ssea, mas o
aspirado s era realizado ap6s a morte do paciente. Porém nos tltimos anos, o conhecimento e
os avangos tecnoldgicos sobre o cancer t€ém favorecido tanto a realizacdo de um diagnostico
rapido e preciso como o surgimento de terapéuticas que propiciam uma maior sobrevida e cura
ao paciente. O diagndstico depende principalmente de um mielograma, onde serd analisado o
liquido intramedular para a identificagao dos blastos. Apesar do mielograma ser um método
bom para o diagnostico, ainda avia a necessidade de métodos que fizessem uma analisasse mais
precisa, para melhorar o prognostico e tratamento do paciente, assim levando o paciente a uma
RC.

Segundo Mary-Elizabeth Percival et al.,2017; Daniela F. Angelini et al.,2015, as
amostras de medula 6ssea podem ser analisados por métodos que melhoram a qualidade do
diagnostico dente elas temos, citometria de fluxo, citogenética, hibridizacao por fluorescéncia
in situ (FISH) e andlises moleculares, que geralmente utilizam a tecnologia de sequenciamento
baseada em reacdo em cadeia da polimerase. A imunofenotipagem por citometria de fluxo, se
tornou um dos métodos mais usados para a caracterizacdo fenotipica e celular através de
fluorescéncia, através dessa técnica foi descoberto que a 95% das LMA apresentam CD13,

CD33 e sao assim usados para diferencia a LMA da LLA.

Segundo Reni Aparecida Barsaglini et al., 2017; Carlos Alberto Domingues Nascimento
et al.,2016, Foi notado através de estudos psicologicos que apesar da comunica¢do do

diagnostico de cancer, por mais adequada que seja sua realiza¢do, termina por se tonar uma
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experiéncia dramatica, para o paciente, Prevalece para a maioria dos pacientes um estado de
transtorno emocional, o qual pode ser temporario ou se configurar em um transtorno psiquico,
como a depressdo ou ansiedade. Quando o diagnostico é percebido positivamente, como um
“achado clinico” que possa levar aquele paciente a ter um progresso no quadro clinica assim
chegar a uma remissdo completa. O paciente comeca a ver a doenca de maneira diferente,
criando uma esperanca e assim amenizando o sofrimento, tornando suportdvel tanto o
diagnostico como o tratamento. Embora os avangos nos cuidados de suporte e a estratificacao
prognostica de riscos tenham otimizado as terapias estabelecidas, a sobrevida global a longo
prazo permanece fraca. Pacientes idosos que respondem pela maioria dos casos recentemente

diagnosticados t€ém maior probabilidade de apresentar um perfil citogenético adverso.
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5. CONCLUSAO

Diante desta revisdo de literatura do tipo integrativa realizada neste estudo, foi possivel
analisar na literatura sobre a Leucemia Miéloide Aguda. Podemos assim concluir que a
Leucemia Miel6ide Aguda, é um tipo de cancer que causa grande comprometimento no sistema
imunoldgico do paciente, que gera ainda mais debilidade devido ao tratamento quimioterapico,
seja fisica ou psicologica, acomete certa de 70% idosos. Ainda ¢ uma doenga muito
desconhecida, tense a necessidade de estudos mais aprofundados. Porém nos tltimos anos, o
conhecimento e os avancos tecnologicos sobre a LMA tém favorecido a realizacdo de um
diagnostico rapido e preciso como a citometria de fluxo, que auxilia no melhor progndstico e

tratamento propiciam uma maior sobrevida e cura ao paciente.
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