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EDITORA
INTEGRAR

A Editora Integrar ¢ a editora vinculada ao VI Congresso Brasileiro de Hematologia
Clinico-laboratorial On-line — HEMATOCLIL atuando na publicagdo dos anais do respectivo

evento.
A Editora Integrar tem como objetivo difundir de forma democratica o conhecimento

cientifico, portanto, promovemos a publicacdo de artigos cientificos, anais de congressos,
simpdsios e encontros de pesquisa, livros e capitulos de livros, em diversas areas do
conhecimento.

Os anais do VI HEMATOCLIL estao publicados na Revista Multidisciplinar em
Saude (ISSN: 2675-8008), correspondente ao volume 7, namero 1, do ano de 2026.



APRESENTACAO

O VI Congresso Brasileiro de Hematologia Clinico-laboratorial On-line —
HEMATOCLIL ocorreu entre os dias 02 a 05 de marg¢o de 2026, considerado como um
evento de carater técnico-cientifico destinado a académicos, profissionais € curiosos na
area da Hematologia!

Com objetivo central de difundir o conhecimento e estimular o pensamento
cientifico, discutiu-se temas de grandes relevancias na area da Hematologia, com o intuito
de atingir o maior nimero de pessoas possiveis. O VI HEMATOCLIL também contou
com um espago para apresentacdo de trabalhos cientificos e publicagdes de resumos nos
anais do evento.

PROGRAMACAO

Dia 02 de marco de 2026
Palestras:

e 09:00 | Comissdao Organizadora (SOBREC) | Abertura do Evento

e 10:00 | Isabella Pimentel Portela Ormonde | Critérios técnicos e boas praticas
para liberagdo segura de hemogramas

e 13:00 | Daniel Izidoro Ferreira da Silva | Diagnostico Laboratorial das Anemias:
Desafios e Atualiza¢des

e 14:00 | Douglas Covre Stocco | Aplicagdes da biologia molecular e celular na
hematologia

Dia 03 de marco de 2026
Palestras:

e 09:00 | Kalysta de Oliveira Resende Borges | CAR-T - orientagdes para o
hematologista geral

e 10:00 | Lorena Menezes Caldas | Diagnostico laboratorial das Neoplasias
Linfoides

e 13:00 | Diego Franciel Marques Miihlbeier | Imuno-hematologia de Alta
Complexidade: Aplicagdes da Genotipagem Eritrocitaria no Suporte
Transfusional

e 14:00 | Fabio Beneditti | Coagulopatia na urgéncia: CIVD - diagnostico e
tratamento

Dia 04 de marco de 2026
Palestras:

e (9:00 | Patrick Menezes Lourengo | Capacitacdo e educagdo continuada para
profissionais de hematologia

e 10:00 | Thais Rodrigues de Medeiros | Morfologia Eritrocitaria: Interpretacao e
Implicagdes Clinicas

e 13:00 | Natalia Fumagalli | Hemostasia e Trombose: Aspectos Clinicos e
Laboratoriais

Dia 05 de marco de 2026
Palestras:

e 09:00 | Mariélly Pereira Borim | Hematologia em doencas autoimunes:
interpretacdo de exames



10:00 | Mario Cézar de Oliveira | Aspectos Eticos e Biosseguranca em
Laboratérios de Hematologia

13:00 | Leonardo Ferreira Oliveira | Distirbios Plaquetarios: Diagnostico e
Abordagem Clinica

14:00 | Alexander Leonardo Silva Junior | Hemovigilancia: Desafios e novas
perspectivas na andlises de dados

15:00 | Comissdao Organizadora (SOBREC) | Encerramento do evento
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CLINICO-LABORATORIAL

PREVENCAO DA TRANSMISSAO DE HEMOGLOBINOPATIAS POR MEIO DO PGT-
M: UMA ABORDAGEM REPRODUTIVA SEGURA

LARISSA ALVES DE SOUSA

Introducgao: As hemoglobinopatias sdao doencas hereditarias que afetam a estrutura ou
producao da hemoglobina, sendo a anemia falciforme e a talassemia as mais prevalentes
clinicamente. Estudos indicam que muitas criancas diagnosticadas com essas condicoes
nao sobrevivem além dos 10 anos de idade, o que reforga a importancia de estratégias
preventivas no contexto da Reproducao Humana Assistida, especialmente na Fertilizagao
In Vitro (FIV). Nesse cenario, o PGT-M (Teste Genético Pré-implantacional para doencas
monogénicas) surge como uma ferramenta eficaz para triagem genética embrionaria.
Objetivo: Este resumo tem como principal objetivo elucidar, por meio de evidéncias
cientificas, o papel promissor do PGT-M na prevencdao a transmissao de
hemoglobinopatias. Metodologia: Este resumo trata-se de uma revisao bibliografica.
Para confecciona-lo foram pesquisados artigos académicos em sites de busca, como
Scielo e PubMed, tendo sido considerados artigos em inglés e portugués. Foram
selecionados 6 artigos académicos que se encaixavam na proposta do resumo, possuiam
informacoes mais completas e que elucidaram de forma mais clara a hipdtese levantada.
Resultados: O PGT-M ¢ indicado para pacientes em tratamento de FIV, sendo
geralmente realizado na fase de blastocisto. Permite identificar mutacdes genéticas
associadas a doencas monogénicas e, quando combinado a tipagem HLA (HLA-matching),
possibilita selecionar embrides compativeis com irmaos afetados que necessitam de
transplante de células-tronco, ampliando sua funcao para além da prevencdo. Estudos
mostram que o uso do PGT-M resultou em gestacoes bem-sucedidas com embrides
sauddaveis, reduzindo também o risco de abortos. O aconselhamento genético e
reprodutivo prévio é essencial nesse processo. Conclusao: O PGT-M representa uma
alternativa promissora na prevengao da transmissao hereditaria de hemoglobinopatias,
contribuindo para gestacdes mais seguras e o nascimento de criancas saudaveis. No
entanto, seu alto custo, a necessidade de infraestrutura laboratorial avancada e
profissionais especializados ainda limitam o acesso a técnica. Torna-se necessario
ampliar sua acessibilidade para beneficiar um maior nimero de pacientes.

Palavras-chave: HEMOGLOBINOPATIAS; TESTES GENETICOS; TECNICAS DE
REPRODUCAO ASSISTIDA
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CLINICO-LABORATORIAL

ANEMIA FERROPRIVA SECUNDARIA A MIOMA UTERINO: IMPACTO
HEMATOLOGICO E NA SAUDE DA MULHER

FRANCIELE DE ARAUJO DA SILVA

Introducao: Os miomas uterinos sao tumores benignos que acometem grande parte das
mulheres em idade reprodutiva. Quando sintoméaticos, podem causar sangramento
uterino aumentado, responsavel por perdas sanguineas continuas e consequente
deficiéncia de ferro. Essa condigdo pode evoluir para anemia ferropriva, caracterizada
pela reducao da hemoglobina e da ferritina, além de provocar fadiga, palidez e
diminuicdao da capacidade funcional pelo menor aporte de oxigénio aos tecidos. A
associagao entre mioma e anemia representa um importante problema de saude publica,
pois compromete a qualidade de vida e o bem-estar feminino. Objetivo: Analisar as
implicacOes clinicas e laboratoriais da anemia ferropriva secundaria a mioma uterino,
destacando sua relevancia para a saude da mulher e a importancia do diagndstico
precoce no contexto laboratorial. Metodologia: Foi realizada uma revisao narrativa com
base em artigos indexados na base PubMed, utilizando os descritores “iron deficiency
anemia”, “uterine fibroids” e “laboratory diagnosis”. Foram incluidos estudos publicados
entre 2020 e 2025, em inglés e portugueés, além de dados nacionais do Ministério da
Saude para contextualizacdao epidemioldgica. Resultados: Os resultados indicam que
mulheres portadoras de mioma uterino apresentam risco elevado para o desenvolvimento
de anemia ferropriva, decorrente das perdas sanguineas cronicas associadas a doenga.
Clinicamente, predominam sintomas como fadiga, tontura e palidez, que refletem a
reducao da capacidade funcional. No perfil laboratorial, observam-se microcitose,
hipocromia e diminuicao significativa dos niveis de hemoglobina e ferritina. Dados
epidemiolégicos nacionais demonstram crescimento continuo das internagdes por anemia
ferropriva, especialmente em mulheres em idade reprodutiva, evidenciando a relevancia
clinica e social dessa associagao para a saude publica feminina. Conclusao: A anemia
ferropriva secunddria ao mioma uterino ¢ uma complicacdo frequente e potencialmente
grave, que requer atencao integrada entre ginecologia e hematologia. A solicitacao
rotineira de hemograma e ferritina sérica em mulheres com sangramento uterino
aumentado favorece o diagndstico precoce e o tratamento oportuno, reduzindo o impacto
clinico e social da doenca. Estratégias de prevencao, manejo adequado e educagao em
saude contribuem para melhorar a qualidade de vida e reduzir complicagdes associadas a
deficiéncia de ferro.

Palavras-chave: ANEMIA FERROPRIVA; DIAGNOSTICO LABORATORIAL; MIOMA
UTERINO

DOI: 10.51161/vi-hematoclil/67862
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CLINICO-LARORATORIAL

ANEMIAS CARENCIAIS NO BRASIL: DESAFIOS NUTRICIONAIS E IMPACTOS
SOCIAIS NA SAUDE PUBLICA

DOUGLAS GABRIEL NASCIMENTO DA COSTA

RESUMO

As anemias carenciais configuram um importante problema de saude publica no Brasil,
atingindo especialmente gestantes, criancas e populagdes em situagdo de vulnerabilidade social.
O presente estudo teve como objetivo analisar os principais fatores nutricionais, sociais €
politicos associados a prevaléncia da anemia carencial no pais, com énfase na deficiéncia de
ferro, vitamina B12 e acido f6lico. Trata-se de uma revisao narrativa baseada em publicagdes
nas bases SciELO, PubMed e LILACS, além de relatorios oficiais da Organizacdo Mundial da
Saude (OMS) e do Ministério da Saude, abrangendo o periodo de 2018 a 2025. Os resultados
evidenciam que a deficiéncia de ferro ¢ a principal causa, associada a ma alimentagdo,
inseguranca alimentar e falhas nas politicas de suplementagdo e educagdo nutricional.
Observou-se que a anemia impacta diretamente o desenvolvimento cognitivo e imunologico de
criangas, além de reduzir a produtividade em adultos. Conclui-se que ac¢des intersetoriais de
prevencdo, educacdo alimentar e fortalecimento das politicas publicas sdo essenciais para
reduzir a prevaléncia e os impactos sociais das anemias carenciais no Brasil.

Palavras-chave: Anemia ferropriva; Micronutrientes; Satde publica.

1 INTRODUCAO

As anemias carenciais sdo disturbios hematologicos caracterizados pela deficiéncia de
micronutrientes essenciais a producao e maturagao das hemacias, comprometendo a capacidade
do sangue de transportar oxigénio adequadamente aos tecidos. Essas condigdes representam um
dos problemas nutricionais mais persistentes em saiude publica, afetando individuos de todas as
idades e classes sociais (MACIEL et al., 2023).

No Brasil, as anemias carenciais configuram um dos maiores desafios da saude publica,
atingindo majoritariamente populacdes de baixa renda e grupos vulneraveis, especialmente
gestantes e criangas. A principal causa ¢ a deficiéncia de ferro, embora as caréncias de vitamina
B12 e acido f6lico também contribuam para a diminuicdo da sintese de hemoglobina e o
consequente comprometimento da oxigenacao tecidual.

De acordo com o Ministério da Saude (2022), cerca de 30% das gestantes brasileiras
apresentam algum grau de anemia ferropriva. Essa condi¢ao ndo apenas compromete a satude
materna, mas também afeta o desenvolvimento fetal, aumentando o risco de parto prematuro e

DOI: 10.51161/vi-hematoclil/68195
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baixo peso ao nascer. Em criancas, a deficiéncia de ferro provoca prejuizos significativos no
crescimento, na capacidade cognitiva, na concentragao e na resposta imunoldgica, resultando
em maior suscetibilidade a infeccdes e dificuldades de aprendizagem (HOSPITAL
ISRAELITA ALBERT EINSTEIN, 2025).

A Organizacdo Mundial da Satde (2023) alerta que a anemia afeta um terco das
mulheres em idade fértil e aproximadamente 40% das criangas menores de cinco anos em paises
em desenvolvimento. No contexto brasileiro, fatores como desigualdade socioecondmica,
inseguranca alimentar, baixo acesso a alimentos ricos em micronutrientes e descontinuidade
das politicas publicas de suplementagdo e fortificagdo agravam ainda mais o quadro
epidemiologico.

Diante desse cenario, o presente estudo tem como objetivo discutir os determinantes
nutricionais ¢ sociais da anemia carencial, analisando seus efeitos sobre o desenvolvimento
humano, a qualidade de vida e as falhas estruturais das politicas de prevencao e suplementagao
alimentar. Compreender as causas e consequéncias desse distirbio ¢ essencial ndo apenas para
o campo biomédico, mas também para o desenvolvimento social e econdmico do pais,
contribuindo para a formulacdo de estratégias intersetoriais e sustentaveis de combate a anemia
no Brasil.

2 MATERIAL E METODOS

O presente estudo caracteriza-se como uma revisdo narrativa de literatura, voltada a
andlise dos principais fatores nutricionais, sociais e politicos relacionados as anemias carenciais
no Brasil. A pesquisa foi conduzida entre agosto e outubro de 2025, utilizando as bases de dados
SciELO, PubMed e LILACS, além de relatérios e documentos oficiais da Organizacdo Mundial
da Saude (OMS) e do Ministério da Satde.

Foram selecionados artigos publicados entre 2018 e 2025, em portugués e inglés, que
discutiam a prevaléncia da anemia, suas causas e os impactos na saide publica. Os descritores
utilizados foram: anemia ferropriva, deficiéncia de ferro, nutri¢do carencial, saude publica e
inseguranca alimentar.

As informacgdes obtidas foram lidas e interpretadas de forma comparativa, buscando
compreender como os estudos descrevem as causas da anemia, suas consequéncias e as acdes
que tém sido desenvolvidas para o seu controle. A revisdo teve carater qualitativo e descritivo,
permitindo uma visdo ampla do problema e de como ele se relaciona com as condi¢des sociais
e nutricionais da populagdo brasileira.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

A anemia ferropriva representa a forma mais comum, correspondendo a cerca de 90%
dos casos registrados mundialmente (BRASIL, [s.d.]). O ferro, nutriente fundamental para a
formacdo das hemaécias e o transporte de oxigénio, desempenha papel essencial na manutencao
das fungdes metabolicas e na vitalidade do organismo.

A pobreza, a inseguranca alimentar e a baixa escolaridade permanecem como fatores
determinantes e persistentes. Esses elementos reforgam que a anemia ndo ¢ apenas uma
condi¢do clinica, mas um reflexo das desigualdades estruturais do pais. Familias em situac¢ao
de vulnerabilidade enfrentam dificuldades para manter uma alimentacdo diversificada,
dependendo frequentemente de produtos ultraprocessados e de baixo valor nutricional. A ma
absor¢do intestinal de ferro, associada a dietas monotonas ¢ ao acesso limitado a alimentos
fortificados, aumenta a vulnerabilidade de comunidades rurais e periféricas.

DOI: 10.51161/vi-hematoclil/68195
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De acordo com o Hospital Israelita Albert Einstein ([s.d.]), os sintomas mais comuns da
anemia incluem fadiga, tontura, palidez e dificuldades de concentragdo. Em criangas, esses
sintomas sdo ainda mais prejudiciais, resultando em déficits cognitivos, atraso no aprendizado
e maior predisposicao a infecgdes respiratorias e gastrointestinais. O estudo da ANEMIA
CARE (2024) demonstra que a deficiéncia de ferro interfere diretamente na producao de
neurotransmissores, afetando o desenvolvimento neurologico e o desempenho escolar. Criancas
anémicas costumam apresentar baixa aten¢ao em sala de aula, cansago constante e dificuldades
para memorizar conteudos, o que compromete o rendimento escolar e perpetua desvantagens
cognitivas a longo prazo.

Nos adultos, a anemia exerce impacto direto sobre a produtividade e o desempenho
fisico, levando ao aumento do absenteismo e a queda da capacidade laboral, especialmente em
profissdes que exigem esfor¢co continuo. Isso se traduz em reducdo da renda familiar e
agravamento da inseguranca alimentar, gerando um ciclo de vulnerabilidade dificil de romper.
Santos e Lima (2021) destacam que a anemia deve ser compreendida como um fator limitante
do desenvolvimento social e econdomico, uma vez que reduz a forga produtiva e perpetua os
ciclos de pobreza.

Além dos efeitos fisiologicos, as anemias carenciais t€ém implicacdes diretas no
desenvolvimento socioecondmico. Populagdes afetadas tendem a apresentar maior dependéncia
de servigos publicos de satde, afastamentos frequentes por incapacidade laboral e menor
insercao no mercado de trabalho formal. Essa condicao reforga o ciclo de desigualdade, em que
caréncia alimentar, baixo desempenho escolar e produtividade reduzida se retroalimentam.

Em comunidades rurais, a falta de infraestrutura, a escassez de profissionais de satde e
o dificil acesso a alimentos ricos em ferro contribuem para a persisténcia do problema, mesmo
em locais com politicas de suplementagdo ativa. Muitas familias desconhecem as formas de
prevencdo e os alimentos que podem melhorar a absor¢ao de ferro, como frutas citricas ricas
em vitamina C.

Sob essa perspectiva, torna-se imprescindivel adaptar as estratégias de prevencao as
realidades locais, levando em conta habitos alimentares, disponibilidade de alimentos, fatores
culturais e condi¢des socioecondomicas. A eficacia das politicas publicas depende nio apenas
da distribuicao de suplementos, mas também da educacdo nutricional pratica e continua, que
permita as familias reconhecam os sintomas precoces e compreendam a importincia da
alimentacdo equilibrada para a satide hematologica.

4 CONCLUSAO

As anemias carenciais permanecem como um grave desafio de saude publica no Brasil,
com repercussdes diretas sobre a infincia, a gestagdo e a produtividade populacional. Apesar
dos avancos em politicas de suplementagdo e fortificacdo alimentar, persistem falhas na
execugao e na cobertura das agdes, especialmente em regides com maior vulnerabilidade social.

E necessério fortalecer as politicas de educagdo alimentar, promover campanhas de
conscientizacao sobre a anemia gestacional e ampliar o acesso a alimentos ricos em ferro e
vitaminas. A criagdo de programas escolares nutricionais € o monitoramento continuo das
populagdes de risco sdo estratégias fundamentais para reduzir os indices da doenca.

Além disso, a integragdo entre saude, educagdo e assisténcia social ¢ essencial para
garantir politicas publicas sustentaveis e de longo prazo. O combate a anemia deve ser encarado
como prioridade estratégica para o desenvolvimento humano, econdmico e social do pais,
assegurando as futuras geragdes melhores condi¢des de vida e aprendizado.

DOI: 10.51161/vi-hematoclil/68195
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Em sintese, o enfrentamento das anemias carenciais exige mais do que agdes pontuais:
requer o fortalecimento das redes de aten¢do primadria, a capacitacdo de profissionais da saude
e a integragdo de dados epidemioldgicos que orientem politicas baseadas em evidéncias.

Como proposta, sugere-se a implementacdo de centros de vigilancia nutricional
comunitarios, integrados a escolas e unidades basicas de saude, voltados ao rastreamento
precoce de deficiéncias nutricionais e a0 acompanhamento continuo de gestantes e criangas.
Além disso, destaca-se a importancia de campanhas de informacdo acessiveis a populagdo,
voltadas a identificacdo precoce dos sintomas da anemia — muitas vezes confundidos com
sinais inespecificos de cansago ou desanimo. Essa estratégia, aliada a distribui¢ao de alimentos
fortificados e a educagdo alimentar pratica, pode representar um avango decisivo no controle
da anemia e na promoc¢ao de uma saude mais equitativa no Brasil.

REFERENCIAS

ANDRE, H. P. et al. Anemia ferropriva no Brasil: desafios e estratégias para o
enfrentamento. Ciéncia & Saude Coletiva, v. 23, n. 4, p. 1159-1167, 2018.

BRASIL. MINISTERIO DA SAUDE. Anemia ferropriva: deficiéncia de ferro é um dos
fatores que podem estar associados a mortalidade materna. Brasilia, 2022.

HOSPITAL ISRAELITA ALBERT EINSTEIN. Anemia: causas, sintomas e tratamento.
Sdo Paulo, 2025.

MACIEL, G. A. et al. Anemias carenciais: causas, quadro clinico, diagnostico e tratamento.
In: Il CONGRESS MEDICAL & NURSING, 2023. Anais... 2023.

ORGANIZACAO MUNDIAL DA SAUDE (OMS). Global Nutrition Report 2023. Geneva:
WHO, 2023.

SANTOS, M. C.; LIMA, T. R. Deficiéncias nutricionais e seus impactos na saude publica
brasileira. Revista de Nutri¢do e Saude, v. 12, n. 3, p. 45-53, 2021.

SILVA, R. J.; MELO, D. S. Fatores socioeconomicos associados a anemia ferropriva em

populagoes vulnerdveis brasileiras. Revista Brasileira de Epidemiologia, v. 26, n. 2, p. 1-10),
2023.

DOI: 10.51161/vi-hematoclil/68195



Revista Multidisciplinar em Satude ISSN: 2675-8008 V.7,N21, 2026

CONGRESS0 BRASILEIRG DE

%, HEMATOLOGIA

CLINICO-LABORATORIAL

COMPLICACOES SISTEMICAS EM PACIENTES PORTADORES TALASSEMIAS
ALFA E BETA: UMA REVISAO SISTEMATICA

AMANDA PERON; GABRIELLA SOARES DE SOUZA

Introducao: Talassemias sao disturbios na formacdao das cadeias de hemoglobina
(proteina carreadora de oxigénio) alfa ou beta - que d4 nome as talassemias-, causados
pela delacao dos genes formadores das cadeias de hemoglobina, 16 e 11,
respectivamente. Em pacientes portadores de talassemia (dependentes de transfusoes
sanguineas ou nao) pode haver um acumulo de ferro no plasma e, consequentemente,
comprometer a homeostase a nivel sistémico. Objetivos: Entender quais complicagdes
sistémicas estdo presentes em pacientes portadores de talassemia alfa e beta e por quais
mecanismos fisioldgicos elas ocorrem. Metodologia: Trata-se de uma revisao sistematica
contando com 34 artigos cientificos selecionados entre os 54 encontrados, cujas buscas
ocorreram nas bases de dados: Scielo e Pubmed. Os artigos excluidos ndo continham as
devidas complicagOes advindas da talassemia. Os critérios de avaliacdo foram: remeter as
talassemias alfa ou beta; estar entre os anos de 2002 e 2025; conter informacoes a
respeito dos danos sistémicos causados pelas talassemias tipo alfa e beta. Resultados:
Devido a necessidade de transfusdes frequentes de sangue, os pacientes portadores de
talassemia possuem um acimulo excessivo de Fe no plasma. Em situacdes nao
patogénicas, os ions de Fe sdo transportados se ligam a transferrina para serem
transportados e sua regulagao conta com uma enzima chamada hepcidina. No entanto, na
talassemia, a medula dssea eleva a producao de células vermelhas e ocorre a inibicao da
hepcidina, ou seja, hd um aumento excessivo da absorcao de ferro. Esse problema pode
acontecer tanto em pacientes dependentes de transfusoes frequentes de sangue
(portadores de talassemia maior) quanto naqueles que nao dependem tanto assim das
transfusoes (portadores de talassemia intermediaria ou menor). Conclusao: Podem
ocorrer inumeras complicacdes advindas do excesso metabdlico do ferro, como
problemas cardiovasculares, renais, oftalmologicos, nervosos, pancreaticos e hepaticos.

Palavras-chave: TALASSEMIA; CICLO DO FERRO; COMPLICACOES
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& HEMATOLOGIA

LINICO-LABORATORIAL

VOLUME PLAQUETARIO MEDIO E OUTROS INDICES PLAQUETARIOS
AUTOMATIZADOS: CHAVE SUBUTILIZADA NA HEMATOLOGIA CLINICA E NO
RISCO CARDIOVASCULAR

MARCOS PAULO MARQUEZ CRUVINEL SANTOS

RESUMO

Os analisadores hematoldgicos de ltima geracao disponibilizam, de forma automatica e sem
custo adicional, parametros plaquetarios avangcados como o Volume Plaquetario Médio (VPM),
o Platelet Distribution Width (PDW), o Platelet Large Cell Ratio (P-LCR) e o Plateletcrit (PCT).
Apesar de seu potencial diagnostico e prognostico, tais indices permanecem amplamente
subutilizados na pratica clinica, sendo frequentemente omitidos dos laudos laboratoriais
encaminhados aos médicos. O desconhecimento sobre a fisiologia plaquetaria e a auséncia de
correlagdo clinica desses parametros contribuem para a perda de informagdes valiosas que
poderiam orientar condutas, elucidar casos hematologicos complexos e até evitar transfusoes
desnecessarias. Este trabalho tem como objetivo revisar criticamente a literatura recente acerca
da aplicabilidade clinica e do valor progndstico dos indices plaquetarios automatizados,
destacando suas correlagdes com doencas hematologicas e condigdes sistémicas. Trata-se de
uma revisdo narrativa desenvolvida a partir de publicacdes indexadas nas bases PubMed e
Scopus, entre 2018 e 2025, contemplando estudos observacionais e revisdes que abordam o uso
do VPM, PDW, P-LCR e PCT em contextos como trombocitopenias, doengas cardiovasculares,
pré-eclampsia e estados inflamatdrios cronicos. Os achados indicam que o aumento do VPM e
do P-LCR esta associado a maior reatividade plaquetaria e risco trombotico, enquanto
alteragdes no PDW e PCT podem auxiliar na diferenciacdo entre causas centrais e periféricas
de trombocitopenia. A literatura também aponta para a utilidade desses parametros na predi¢ao
de complicagdes obstétricas e na monitorizagao de processos inflamatorios sistémicos. Conclui-
se que a integragdo dos indices plaquetarios automatizados a interpretacdo clinica representa
uma ferramenta acessivel, de alta relevancia diagnostica e prognostica, capaz de aprimorar o
raciocinio médico e reduzir custos assistenciais. A valorizacdo desses marcadores requer maior
padronizacdo analitica, inclusdo sistematica nos laudos e fortalecimento da formacdo
hematologica aplicada entre profissionais de satde.

Palavras-chave: Hematologia; Marcadores Inflamatorios; Volume Plaquetario Médio.
1 INTRODUCAO

A andlise hematologica automatizada consolidou-se como uma das ferramentas mais
relevantes no diagndstico laboratorial contemporaneo, oferecendo, com alta precisdo,
informagdes quantitativas e qualitativas sobre os elementos figurados do sangue (Bain, 2015).
Entre os avangos mais significativos, destaca-se a capacidade dos analisadores modernos de
gerar parametros plaquetdrios avangados, como o volume plaquetirio médio (VPM), a
amplitude de distribuicdo plaquetaria (PDW), a fracdo de plaquetas grandes (P-LCR), o
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hematocrito plaquetario (PCT) e a fragao de plaquetas imaturas (IPF) (Buttarello, 2016). Esses
indices, derivados de analises de dispersao de luz e impedancia elétrica, refletem propriedades
morfométricas e cinéticas da populagdo plaquetaria, oferecendo uma visdo mais abrangente da
hemostasia primaria e da atividade megacariocitaria (Lippi et al., 2019). Apesar de estarem
disponiveis na rotina laboratorial sem custo adicional, tais parametros ainda sao subutilizados
e, em muitos casos, sequer reportados nos laudos clinicos, limitando a integracdo entre os
achados laboratoriais e a pratica médica (Noronha et al., 2020).

A literatura recente evidencia que alteragdes nos indices plaquetdrios possuem valor
diagnostico e progndstico em uma ampla gama de condigdes clinicas. O VPM e o PDW, por
exemplo, correlacionam-se com o grau de ativagdo plaquetdria e com o risco de eventos
tromboticos, sendo marcadores promissores na estratificagdo de pacientes com infarto agudo
do miocardio (IAM), acidente vascular encefalico (AVE) e pré-eclampsia (PE) (Chu et al.,
2019; Gasparyan et al., 2021). O IPF, por sua vez, permite diferenciar trombocitopenias de
origem medular daquelas de consumo periférico, o que pode evitar transfusdes de plaquetas
desnecessarias e otimizar condutas terapé€uticas (Kaito et al., 2005; Abe et al., 2014). Outros
parametros, como o PCT e o P-LCR, tém se mostrado uteis na avaliacdo da produgao
plaquetaria e na investigagdo de disturbios mieloproliferativos (Ceylan et al., 2020; Hoffmann
et al., 2022). Contudo, a falta de padronizacdo analitica e a escassa compreensao da fisiologia
plaquetaria entre os profissionais de satide ainda constituem barreiras significativas para sua
incorporagdo sistematica na tomada de decisdo clinica (Lippi & Favaloro, 2023).

Diante desse cenario, este trabalho tem como objetivo geral discutir a relevancia clinica
e laboratorial dos parametros plaquetarios avancados fornecidos pelos analisadores
hematologicos automatizados, analisando sua aplicabilidade no diagnostico diferencial das
trombocitopenias, na predi¢ao de eventos tromboticos € em situagdes gestacionais de risco, bem
como propor maior valorizagdo desses indices como marcadores bioldgicos acessiveis e
potencialmente preditivos na pratica médica contemporanea.

2 MATERIAL E METODOS

Trata-se de um estudo de revisdo narrativa da literatura cientifica, com enfoque
descritivo e analitico, voltado a avaliagao da aplicabilidade clinica e laboratorial dos parametros
plaquetarios avangados obtidos por analisadores hematologicos automatizados (Greenhalgh et
al., 2018). A pesquisa foi conduzida entre setembro e agosto de 2025, utilizando-se as bases de
dados PubMed/MEDLINE, SciELO, ScienceDirect, LILACS e Google Scholar, reconhecidas
pela ampla cobertura de periddicos biomédicos internacionais (Pereira & Galvao, 2014).

Foram empregados os descritores controlados e ndo controlados (DeCS/MeSH):

I T

“platelet indices”, “mean platelet volume”, “platelet distribution width”, “immature platelet
fraction”, “automated hematology analyzers”, ‘“thrombocytopenia”, “thrombosis” e
“preeclampsia”, combinados por operadores booleanos (AND/OR) conforme a estratégia de
busca de cada base (Liberati et al., 2009).

Foram incluidos artigos originais, revisdes sistematicas e metanalises publicadas entre
2014 e 2025, redigidos em inglés, portugués ou espanhol, que abordassem os parametros
plaquetarios (VPM, PDW, PCT, P-LCR e IPF) como biomarcadores diagndsticos ou
prognosticos em contextos clinicos humanos (Lippi et al., 2019; Ceylan et al., 2020; Hoffmann
et al., 2022). Excluiram-se estudos experimentais com modelos animais, publicacdes sem
acesso ao texto completo, relatos duplicados e revisdes narrativas sem critérios metodologicos
explicitos (Snyder, 2019).

A selecdo dos artigos foi realizada em duas etapas. Na primeira, procedeu-se a leitura
dos titulos e resumos para triagem de elegibilidade. Na segunda, os textos completos foram
analisados integralmente, a fim de extrair informacdes referentes ao desenho do estudo,
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populagdo avaliada, métodos analiticos empregados, principais achados e relevancia clinica dos
parametros plaquetarios (Kitchenham et al., 2021). Os dados extraidos foram organizados em
matrizes analiticas comparativas, agrupando os resultados conforme os eixos tematicos: (1)
diagnostico diferencial das trombocitopenias, (2) correlagdes com risco cardiovascular e
trombotico e (3) implicagdes em disturbios gestacionais, como a pré-eclampsia (Gasparyan et
al., 2021).

A andlise qualitativa dos resultados priorizou a identificacio de convergéncias e
divergéncias entre os estudos, com énfase na interpretacao fisiopatologica e no potencial
translacional dos indices plaquetarios (Bain, 2015; Lippi & Favaloro, 2023). Nao foram
realizadas analises estatisticas quantitativas, uma vez que o escopo metodologico se restringe a
integracgdo tedrica dos achados cientificos disponiveis e a constru¢ao de uma visao critica sobre
a aplicabilidade dos parametros na pratica clinica.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

A busca sistematica resultou em 62 estudos inicialmente identificados, dos quais 38
atenderam aos critérios de inclusdao apos leitura integral. Entre esses, 21 eram estudos clinicos
observacionais, 9 revisoes sistematicas com metanalise e 8 revisdes narrativas estruturadas
(Liberati et al., 2009; Kitchenham et al., 2021). A andlise dos resultados permitiu agrupar os
achados em trés grandes eixos tematicos: (1) aplicagdes diagnosticas dos indices plaquetarios,
(2) valor progndstico cardiovascular e (3) implicagdes obstétricas e hematologicas.

1. Aplicacdoes Diagndsticas e Diferenciais das Trombocitopenias

Os estudos revisados indicaram que o volume plaquetario médio (VPM) e a fragdo de
plaquetas imaturas (IPF) sdo parametros altamente uteis na distingdo entre trombocitopenias
centrais e periféricas (Lippi et al., 2019; Hoffmann et al., 2022). Em casos de destruicao
periférica, como na purpura trombocitopénica imune (PTI), o IPF tende a estar elevado,
refletindo maior liberagdo de plaquetas jovens pela medula dssea; enquanto nas faléncias
medulares, o indice se mantém reduzido (Ceylan et al., 2020). Essa diferenciagdo, demonstrada
em multiplas coortes clinicas (n > 500 pacientes em média), reduz a necessidade de exames
invasivos, como mielograma, e de transfusoes plaquetarias desnecessarias (Liu et al., 2023).

Além disso, o PDW e o P-LCR mostraram correlagdo direta com a heterogeneidade
plaquetaria e a cinética megacariocitaria, oferecendo sensibilidade adicional na deteccdo de
disfungdes plaquetarias subclinicas e sindromes mielodisplésicas iniciais (Bain, 2015; Zandecki
et al., 2019). Esses achados reforgam o papel dos indices como biomarcadores hematologicos
de segunda geragdo, acessiveis e ja integrados aos analisadores automatizados, mas ainda
negligenciados na pratica clinica.

2. Valor Prognostico Cardiovascular e Tromboembolico

Os parametros plaquetarios mostraram relagao significativa com o estado inflamatorio
e pro-trombdtico sistémico (Lippi & Favaloro, 2023). Estudos longitudinais evidenciaram que
VPM > 10,5 fL associa-se a risco aumentado de infarto agudo do miocardio, acidente vascular
cerebral isquémico e estenose arterial coronariana, indicando ativagdo plaquetéria sustentada
(Yildirim et al., 2018; Noris & Balduini, 2020). Esse perfil também se observou em portadores
de sindrome metabdlica e diabetes mellitus tipo 2, sugerindo que o aumento do VPM ¢ um
marcador hemodinamico de hiperreatividade plaquetéria e disfun¢do endotelial (Gasparyan et
al., 2021).

De modo semelhante, o PCT, equivalente ao hematocrito plaquetdrio, demonstrou
utilidade na avaliacdo da massa plaquetaria funcional e correlagdo com a gravidade de eventos
tromboticos, sendo proposto como indicador de risco residual trombdtico em pacientes sob uso
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de antiagregantes plaquetarios (Gongalves et al., 2022). Tais resultados reforcam a necessidade
de interpretacao integrada do hemograma, incorporando esses indices na estratificacao de risco
cardiovascular.

3. Implica¢des Obstétricas e Doencas Hematolégicas

Em gestantes, diversos estudos mostraram que o aumento do VPM e do PDW pode
anteceder clinicamente o diagnostico de pré-eclampsia, refletindo hiperatividade plaquetaria e
resposta inflamatoria endotelial precoce (Khalifa et al., 2017; Zhou et al., 2021). O uso desses
parametros como ferramenta de triagem laboratorial representa um potencial avanco no
monitoramento gestacional ndo invasivo, especialmente em contextos de recursos limitados
(Gupta et al., 2020).

Além disso, observou-se associagdo entre o aumento do IPF e trombocitopenias
associadas a neoplasias hematologicas, como leucemias agudas e sindromes
mieloproliferativas, evidenciando que tais indices podem servir como indicadores indiretos de
atividade medular residual (Briggs et al., 2021; Saurabh et al., 2022).

Tabela 1 — Correlacio dos principais indices plaquetarios com suas aplicagoes clinicas
Parametro Significado laboratorial Aplicagao clinica | Correlagdo  clinica
principal descrita
VPM Tamanho médio das plaquetas | Ativagdo plaquetaria | [AM, AVE, pré-
eclampsia
PDW Variagao de tamanho | Heterogeneidade Sindromes
plaquetario morfologica mielodisplasicas
IPF Plaquetas imaturas em | Regeneracao Purpura imune,
circulagao medular aplasia
P-LCR Fragdo de plaquetas grandes | Cinética Trombocitose,
megacariocitaria inflamag¢ao cronica
PCT Volume total plaquetario no | Massa  plaquetaria | Risco trombotico
sangue funcional residual

4. Relevancia e Limitacoes

Os achados desta revisdo reforcam que os indices plaquetdrios constituem
biomarcadores subutilizados, com alto potencial preditivo e disponibilidade universal (Lippi &
Favaloro, 2023). Sua interpretacdo integrada poderia reduzir custos, evitar condutas empiricas
e refinar o raciocinio clinico hematoldgico. A principal limitagdo identificada ¢ a falta de
padronizagdo interinstrumental e a heterogeneidade metodologica entre fabricantes de
analisadores, o que dificulta a comparacao direta dos valores de referéncia (Briggs et al., 2021).
Ademais, a auséncia de treinamento médico especifico em fisiologia plaquetaria limita o uso
clinico desses marcadores, mantendo-os restritos ao campo laboratorial (Noris & Balduini,
2020).

A Figura 1 ilustra a relagdo entre o Volume Plaquetario Médio (VPM) e o risco relativo
de eventos tromboembolicos, evidenciando uma tendéncia de aumento progressivo na
probabilidade de complicagdes cardiovasculares e gestacionais a medida que o VPM se eleva.
Estudos clinicos observacionais demonstram que valores superiores a 10,5 fL estdo
consistentemente associados a maior ativagcdo plaquetdria e a ocorréncia de eventos
tromboticos, refletindo um estado de hiperreatividade plaquetaria e disfuncdo endotelial
subjacente (Yildirim et al., 2018; Gasparyan et al., 2021). A faixa fisiolégica de 8,0 a 10,0 fL
representa o intervalo médio observado em individuos saudaveis, dentro do qual a fungdo
plaquetaria tende a manter-se estavel e adaptativa.
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Figura 1 — Relagdo entre o Volume Plaquetario Médio (VPM) e o risco relativo de eventos
tromboembolicos.
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4 CONCLUSAO

Os indices plaquetédrios automatizados mostraram-se marcadores Uteis na avaliagdo
quantitativa e qualitativa das plaquetas (Machin, 2020; Buttarello & Plebani, 2020). Observou-
se que o VPM, PDW, P-LCR, PCT e IPF podem refletir alteracdes na producao, maturagdo e
ativagcdo plaquetdria, contribuindo para o diagndstico diferencial entre trombocitopenias de
origem central e periférica (Noris & Melazzini, 2021; Hoffmann et al., 2022).

Os achados reforcam que esses parametros, obtidos de forma simples e acessivel nos
hemogramas automatizados, possuem potencial clinico ainda subutilizado (Briggs et al., 2019;
Lippi et al., 2023). A analise conjunta dos indices pode auxiliar na estratificagdo de risco e no
monitoramento de doencas hematoldgicas e cardiovasculares (Chu et al., 2020; Khandekar et
al., 2021).

Entretanto, limitacdes como a auséncia de padronizacdo entre diferentes equipamentos
e a falta de conhecimento médico sobre a interpretacdo desses pardmetros reduzem sua
aplicabilidade pratica (Briggs et al., 2019; Buttarello & Plebani, 2020).

Futuras pesquisas devem focar na correlagdo entre indices plaquetarios e biomarcadores
de ativagdo plaquetaria, além da validagdo clinica multicéntrica para estabelecer valores de
referéncia e ampliar seu uso diagnostico (Lippi et al., 2023; Hoffmann et al., 2022).
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TALASSEMIA ALFA MAJOR: DO MANE]JO CLINICO A INTERVENCAO
INTRAUTERINA

NICOLLY DANIELE LIMA DA SILVA; THAISE GABRIELE DA SILVA BRITO

Introducgao: As talassemias alfa sdo hemoglobinopatias de apresentagdo fenotipica
variada decorrentes da delecao de um ou mais genes precursores da «-globina,
resultando em deficiéncia ou auséncia desta cadeia. A severidade do quadro depende da
quantidade dos genes funcionais, variando desde formas assintomaticas até hidropisia
fetal. Dentre as variantes, destaca-se a talassemia alfa major, onde ndo ha genes
funcionais, configurando-se como a condicao de maior impacto clinico. Na auséncia da a-
globina, forma-se a hemoglobina Bart’s, que é incapaz de promover a correta oxigenagao
tecidual, provocando um quadro de anemia e hipdxia, que pode levar a hidropisia ainda
no inicio da gestacao. Objetivo: Apresentar uma visao geral do manejo clinico da
talassemia alfa major, destacando desafios enfrentados e terapias emergentes.
Metodologia: Realizou-se revisao narrativa de oito artigos cientificos dos acervos
Pubmed, Scielo e Science Direct, empregando os descritores "alpha thalassemia”,
"diagnosis" e "treatment" relacionados com o operador booleano “AND”. Priorizando
publicagdes recentes, entre 2020 e 2025, e que estiveram diretamente relacionados ao
tema, assegurando a relevancia das informacoes descritas. Resultados: Diante dos
potenciais riscos materno-fetais associados, profissionais buscam estratégias para
contornar os desafios decorrentes do manejo clinico, sendo prioritaria a prevengao,
proporcionada pelo adequado planejamento familiar e aconselhamento genético no
periodo pré-concepcional, recomendando-se a fertilizacao in vitro. Contudo, na
impossibilidade dessa abordagem, avalia-se opcoes como a interrupcao da gravidez ou
acompanhamento multiprofissional intensivo durante o pré-natal. Nesse contexto, as
transfusdes intrauterinas sao uma alternativa altamente recomendada, revertendo a
hidropisia pela supressao da hematopoiese. Apds o nascimento, o neonato deve ser
acompanhado em um centro especializado, visando a manutencao da estabilidade e a
prevengao de complicacoes. Embora promissora, essa terapia ainda apresenta desafios,
como a determinacdao do momento ideal para o inicio das transfusdes, prevenindo a
hipoxia prolongada. Conclusao: Diante do exposto, observou-se que as transfusoes
intrauterinas representam uma alternativa terapéutica promissora para portadores da
talassemia alfa major, pois suprimem a hematopoese, estabilizando o quadro de hipdxia e
prevenindo a hidropisia fetal. Contudo, apresentam obstaculos na sua aplicagao, como a
definicdo do inicio das transfusdes sanguineas de modo a ndao comprometer o
desenvolvimento fetal, evidenciando a necessidade de mais pesquisas sobre o tema.

Palavras-chave: HEMOGLOBINA BART'S; HEMOTERAPIA; HIDROPISIA FETAL
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O PAPEL DE miR-15a E miR-16-1 COMO BIOMARCADORES PROGNOSTICOS
NA LEUCEMIA LINFOCITICA CRONICA

LUCAS FERNANDES ANANIAS; THAUANI ISABELLE EGILIO; SAULO FERNANDO
MOREIRA DA SILVA; FERNANDA BERNADELLI DE VITO

RESUMO

Os microRNAs (miRNAs ou miRs) sdo pequenas sequéncias de nucleotideos ndo codificantes
responsaveis, por exemplo, pela regulacdo génica. Na Leucemia Linfocitica Cronica (LLC), o
miR-15a e o miR-16-1, localizados na regido 13ql4, atuam como supressores tumorais ao
regularem o gene anti-apoptético BCL2. Contudo, sua associacdo com o progndstico é
complexa, pois a doenga € heterogénea e diferentes niveis desses miRs foram ligados tanto a
prognosticos favoraveis (del 13q) quanto desfavoraveis (ZAP-70+). Esta revisdo narrativa teve
como objetivo analisar a literatura sobre o papel do miR-15a e do miR-16-1 como
biomarcadores prognodsticos em pacientes com LLC. Foi realizada uma busca nas bases de
dados PubMed, BVS e Web of Science por artigos originais publicados entre 2005 e 2025. Os
critérios incluiram estudos que avaliaram a expressdao dos miRs em pacientes com LLC e sua
relacdo com marcadores progndsticos. Foram selecionados 10 artigos. Os achados mostram que
a sub-expressdo de miR-15a/16-1 (associada a del 13q) estd ligada a um progndstico indolente.
Destoante de tal, niveis mais altos (em relacdo a outros pacientes) correlacionam-se com pior
progndstico (del 17p e ZAP-70+). A literatura sugere que isso se deve a alvos adicionais, como
o TP53. Em casos indolentes (del 13q), a perda dos miRs aumenta o TP53 (além do BCL?2),
que suprime o ZAP-70, mantendo a doenca controlada. Em casos agressivos (del 17p), o TP53
estd ausente. A expressdo de miR-15a/16-1 depende de outras variaveis (BCL2, ZAP-70, IgVH
e, principalmente, TP53). A superexpressao associa-se a pior progndstico (del 17p) e a sub-
expressdo a melhor prognoéstico (del 13q). Por isso, fatores genéticos intrinsecos do paciente
tém maior impacto prognéstico do que os niveis de miRNA isoladamente.

Palavras-chave: miRNAs; del 13q; TP53.
1 INTRODUCAO

Os microRNAs (miRNAs ou miR) s3o uma classe de pequenos RNAs nao codificantes,
com aproximadamente 22 nucleotideos, que atuam como reguladores-chave da expressdo
génica (Ambros, 2004). Conforme visto em uma revisao de Mirzaei et al. (2018), os miRNAs
surgiram como novos biomarcadores diagndsticos e terapéuticos em numerosas patologias e
sua desregulacdo pode estar associada a diversos eventos. Sua descoberta em 1993 (Lee et al.,
1993) revelou um complexo mecanismo de regulacdo pds-transcricional onde os miRNAs
geralmente se ligam a regido 3’ nao traduzida (UTR) de mRNAs-alvo, levando a sua clivagem
ou a inibicao da traducdo (Fabian et al., 2010), e, geralmente, exercem essa regulacio de acordo
com o grau de complementaridade com o mRNA alvo.

Essa regulacdo afeta processos celulares como proliferacdo, diferenciacdo, apoptose e
manutencao de células-tronco (Fallah et al., 2015). Considerando sua influéncia na homeostase
celular, sua desregulacdo esta diretamente implicada na patogénese de doencas humanas, como
o cancer (Mahdloo et al., 2021).
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A primeira relacdo entre miRNAs e céancer foi estabelecida no campo das leucemias.
Em 2002, foi demonstrado de o miR-15 e o miR-16-1 estavam localizados na regido
cromossOmica 13ql4, regido frequentemente deletada na maior parte dos pacientes com LLC
(Calin et al., 2002) e esse achado posicionou esses miRs como os principais candidatos a
supressores tumorais envolvidos na patogénese da LLC, ao apontar para o gene anti-apoptético
BCL2, que se encontra superexpresso em pacientes com LLC (Cimmino et al., 2005).

A LLC ¢ uma doenca clinicamente heterogénea, sendo que os pacientes podem
apresentar a forma indolente, que ndo requer tratamento por décadas, enquanto outros podem
exibir uma doenca com progressao rapida e agressiva (Braga et al., 2022). Embora a delecdo
13q (e consequente perda de miR-15a/16-1) esteja associada a um progndstico mais favordvel,
um estudo subsequente revelou que essa associacdo € mais complexa entre os niveis de
expressao desses miRs e marcadores de pior progndstico, como o status mutacional do IgVH
(Gene da Cadeia Pesada das Imunoglobulinas) e a expressdao de ZAP-70 (Calin et al., 2005).

Considerando a relevante posi¢do do miR-15a e do miR-16-1 na patogénese e de sua
associacdo com desfechos clinicos, fez-se necessdria a realizacao desta revisdo narrativa cujo
objetivo foi analisar a literatura sobre o papel desses microRNAs como biomarcadores
progndsticos em pacientes com LLC.

2 MATERIAL E METODOS

Trata-se de uma revisdo narrativa da literatura, conduzida a partir de uma busca de
artigos nas bases de dados eletronicas PubMed, Biblioteca Virtual em Saude (BVS) e Web of
Science. A busca foi realizada em outubro de 2025.

A estratégia de busca foi adaptada para cada base, utilizando uma combinacdo de
descritores controlados (MeSH) e palavras-chave. Os termos utilizados envolveram: os
microRNAs de interesse ("miR-15a" e "miR-16-1"); a patologia ("Chronic Lymphocytic
Leukemia", "CLL"); e o desfecho principal da nossa analise (“prognosis”, “risk stratification”,
“time to treatment”).

Inicialmente, os artigos foram triados por titulo e resumo. Os estudos que pareceram
atender aos critérios de elegibilidade foram lidos na integra. Os critérios de sele¢ao foram:

o Critérios de Inclusdo: Artigos originais completos que avaliaram a expressao do miR-
15a e/ou miR-16-1 em amostras de pacientes com LLC e relagdo com algum marcador
prognostico;

o Critérios de Exclusdo: Artigos de revisdo, editoriais, cartas ao editor, relatos de caso,
resumos de congresso, estudos que ndo abordavam os miRNAs de interesse no
contexto da LLC, estudos exclusivamente in vitro ou em modelos animais.

Além disso, apenas estudos em portugués, inglés e espanhol foram considerados, em

adi¢do a delimitar a selec@o por data de publicagdo por um periodo de 20 anos (2005 a 2025).

Os dados dos artigos selecionados foram extraidos e analisados de forma descritiva. Os
principais achados foram sintetizados narrativamente para discutir o papel prognéstico do miR-
15a e miR-16-1 na LLC.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

A busca inicial nas bases de dados PubMed (27), Web of Science (59) e BVS (93)
identificou um total de 179 referéncias. A primeira etapa consistiu na remog¢ao de 28 artigos
duplicados, restando 151 artigos para a triagem.

Na etapa de triagem por titulo e resumo, 119 artigos foram excluidos por ndo atenderem
aos critérios de inclusdo, sendo artigos de revisdo (42), resumos de congresso (5), relatos de
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caso (1), posteres (1), cartas ao editor (1), capitulos de livro (1) ou por ndo possuirem relevancia
temadtica aparente no titulo/resumo (68).

Os 32 artigos restantes foram lidos na integra para avaliacdo de elegibilidade. Destes,
21 artigos foram excluidos apds a leitura completa por abordarem exclusivamente modelos
animais (11), revisdes de mecanismo ou estudos in vitro (3), foco em outras mutacdes (1), ou
por ndo tratarem especificamente do valor progndstico dos miRNAs (por exemplo, focando
apenas em diagndstico, resisténcia ou outras condi¢des citogenéticas) (7). Importante ressaltar
que foi identificado um ndmero considerdvel de artigos de revisdo, os quais foram excluidos.
Embora isso reforce a relevancia do tema, a maioria delas foi publicada ha vérios anos e, diante
dos achados primdrios recentes, fez-se necessdria uma nova revisdo narrativa para consolidar
as evidéncias e elucidar os papéis desses microRNAs.

Ao final do processo, 10 artigos originais foram selecionados para inclusdo e andlise
nesta revisdo narrativa. A tabela 1 sintetiza os estudos incluidos na revisao:

Tabela 1 - Caracteristicas dos estudos incluidos

Autores (ano Pais de Técnica(s) Principais Achados

de origem Utilizada(s)

publicacao)

Calin G., et EUA/ Microarray Niveis altos de miR-15a/16-1 (em relacdo a outros

al. (2005) Italia pacientes) correlacionam-se com mau progndstico (ZAP-
70+, IgVH nao mutado) e Tempo para Tratamento (TTT)
mais curto.

Cimmino A., EUA/ Western blot Os miRNAs regulam diretamente o BCL2, visto que os

et al. (2005) Italia miRNACHIP miR-15a e miR-16-1 sdo sub-expressos na maioria dos

casos de LLC (caracterizada pela superexpressio da
proteina anti-apoptética BCL2).

Fulci V., et Italia RT-qPCR miR-15a e miR-16-1 estavam sub-expressos em um

al. (2007) subconjunto de pacientes (11,7% dos casos), sendo
relacionados com a dele¢cdo homozigética de 13q14; mas
nesses pacientes, no havia diferenca significativa nos
niveis de BCL2 em compara¢@o com os outros pacientes,
sugerindo que talvez haja outros mecanismos que sejam
responsdvel pela alta expressdo de BCL2 na LLC.

Calin, G. et EUA/ Microarray Foi observado que niveis mais altos de miR estdo

al. (2008) Italia associados a marcadores de pior prognéstico (IgVH néo
mutado e ZAP-70 positivo), comparando 8§ pacientes
com LLC com superexpressdo de miR-15a/16-1 contra 8
pacientes com sub-expressao.

DOI: 10.51161/vi-hematoclil/68449



Revista Multidisciplinar em Satude ISSN: 2675-8008 V.7,N21, 2026

Rossi S, et EUA/ RT-qPCR Notou- se alta expressdo de miR-15a que pode ser

al. (2010) Italia associada a presenca da delecdo do 17p (pior
progndstico). Tanto miR-15 e miR-16 sdo genes
supressores de tumor e fazem parte de uma assinatura
associada ao prognéstico de LLC.

Fabbri M., et EUA/ RT-qPCR miR-15a/16-1 miram BCL2 (mau progndstico) mas
al. 2011) Italia também miram TP53 (bom progndstico). Na dell3q
(LLC indolente), a perda de miR-15a/16-1 aumenta o
TP53 funcional, que suprime o ZAP-70 (bom

progndstico).
Rossi M., et EUA/ gPCR Nao houve relagdes com marcadores progndsticos,
al. (2013) Itdlia (TagMan) apenas uma “tendéncia” (ndo significativa, p=0,358) que

a sub-expressdo do miR-16-1 estava associada a uma
melhor sobrevida/indolente. Os autores justificam que
devido a delecdo 13q ser, em sua maioria, monoalética, o
alelo normal seria suficiente para compensar e produzir
niveis normais de miRNA.

Furtado F. Brasil RT-qPCR A sub-expressdo de miR-15a e miR-16-1, comparado a
M., et controles, ja esta presente na Linfocitose B Monoclonal
al. (2017) (LBM, pré-maligna), sugerindo ser um evento inicial na

patogénese, anterior a LLC clinica.

Farahat N. M. Egito RT-gPCR Confirma a sub-expressdo de miR-15a e miR-16-1,
G, etal. comparado a controles, e a correlagdo inversa com
(2019) BCL2. No entanto, mostra que niveis mais altos desses

miRs, em relacdo a outros pacientes, estdo associados a
marcadores de mau prognostico (ZAP-70+) e progressao

da doenca.
BragaT. V., Brasil qPCR Confirma que miR-15a e miR-16-1 estdo sub-expressos
et al. (2022) (TagMan) em pacientes com LLC, comparado a controles, e se

correlacionam diretamente com o aumento de BCL2,
associando ao acimulo de células leucémicas.

Os dados obtidos na literatura determinam a importancia de utilizacdo de fatores
prognésticos na LLC, tendo em vista que a terapia ndo se inicia no momento do diagndstico,
mas sim quando vislumbra-se uma progressdo agressiva. Isso porque, tanto miR-15 quanto
miR-16 s@o genes supressores de tumor, nos quais estdo associados a predisposicao a LLC,
além de serem uma assinatura relacionada ao progndéstico da doenca (Rossi ef al., 2010).

Nesse contexto, as expressoes desses miRNAs variam mediante ao progndstico e estao
atrelados a outras varidveis, tais como: presenc¢a ou auséncia da dele¢do do 17p ou 13q14, além
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da influéncia de BCL2, TP53, ZAP-70 e IgVH. Diante do exposto, ja foi demonstrado o
aumento da expressdao de miR-15a relacionado com a dele¢do do 17p, no qual estd vinculado a
um pior prognostico (Rossi et al., 2010).

Por outro lado, diferente da delecao 17p, a delecdo 13q estd classicamente associada a
um curso clinico indolente e um bom progndstico (Braga et al., 2022). Esse achado foi um dos
principais pontos de discussdo na literatura, pois ha uma evidente contradi¢do: se a perda dos
supressores tumorais leva a um bom prognéstico, devido del13q, como a sua alta expressao esta
ligada a um progndstico agressivo, em casos de ZAP-70+ ou dell7p? (Farahat et al., 2018).

Em relacdo a progressdao da doenca, Furtado et al. (2017) demonstrou que a sub-
expressao de miR-15a e miR-16-1, comparada a controles saudéveis, € um evento precoce, pois
jé estd presente em condicoes pré-clinicas de Linfocitose B Monoclonal (LBM). Ainda, o autor
nao encontrou diferengas nos niveis dos miRs entre pacientes LBM e LLC, o que sugere que
embora a perda desses miRNAs seja um evento inicial necessério para a progressao do tumor,
ela ndo € suficiente para impulsionar a progressdo para a leucemia clinica.

Além disso, Fabbri et al. (2011) também prop0s interacdes entre os miRs-15a/16-1 e a
TP53, além da classica BCL2. Nesse caso, os miRs também reprimem diretamente a TP53. Na
LLC indolente (com del13q), ocorre perda de miR-15a/16-1, resultando no aumento de BCL2,
mas também liberacdo da repressdo sobre TP53, aumentando seus niveis. Esta, por sua vez,
suprime ZAP-70 (marcador de mau progndstico), o que mantém a doenca indolente. Em
contrapartida, em pacientes com mau prognostico (dell7p), o TP53 estd ausente, e
consequentemente, os niveis elevados de miR-15a/16-1 correlacionam-se com a doenc¢a em sua
fase agressiva. Esses achados tentam explicar por que mesmo com a perda de supressores
tumorais, pode ocorrer doenga indolente, refor¢cando, nesse caso, o papel da TP53 no
prognostico de pacientes com LLC.

4 CONCLUSAO

Cabe frisar que apesar de consistir em uma revisdo narrativa, a qual inviabiliza uma
metandlise, além da restricdo da busca a trés bases de dados e contemplando apenas trés
idiomas, os resultados dessa revisdo apontam que a expressdo de miR-15a/16-1 estardao
atrelados a outras varidveis como a regido que ocorreu dele¢do no cromossomo, bem como, a
influéncia de TP53, BCL2, ZAP-70 e IgVH. Desse modo, € vista superexpressao na del 17p,
associada a um pior progndstico e sub-expressdo na del 13q, relacionado a um melhor
progndstico. Tais cendrios denotam que fatores genéticos intrinsecos de cada paciente terdao
maior impacto sob o progndstico, do que propriamente os miRNAs. Portanto, esses aspectos
associados fornecem parametros que propiciam uma conduta clinica personalizada.
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& HEMATOLGGIA
CLINICO-LABORATORIAL

DO DIAGNOSTICO A RESISTENCIA TERAPEUTICA: O PAPEL DOS miR-150 E
miR-155 COMO BIOMARCADORES NA LEUCEMIA MIELOIDE CRONICA

THAUANI ISABELLE EGILIO; LUCAS FERNANDES ANANIAS; SAULO FERNANDO
MOREIRA DA SILVA; FERNANDA BERNADELLI DE VITO

RESUMO

Os microRNAs (miRNAs ou miR) sdo reguladores genéticos cuja desregulacio estd implicada
na Leucemia Mieloide Cronica (LMC), na qual emergem como biomarcadores para
diagndstico, prognoéstico e predi¢ao de resisténcia aos Inibidores de Tirosina Quinase (TKIs).
O objetivo deste estudo foi analisar a literatura cientifica sobre o desempenho do miR-150 e
miR-155 como biomarcadores na LMC. Para isso, foi realizada uma revisdo narrativa da
literatura nas bases de dados PubMed, Biblioteca Virtual em Saide (BVS) e Web of Science,
com buscas em outubro de 2025, cobrindo o periodo de 2005 a 2025. Foram selecionados
artigos originais que avaliaram a expressao dos miRNAs em pacientes com LMC, excluindo
revisoes, relatos de caso e estudos pré-clinicos. A sele¢do final incluiu 14 artigos. Os resultados
demonstram que o miR-150 atua como supressor tumoral, apresentando-se sub-expresso na
LMC em fase cronica, uma supressdao mediada pela atividade BCR-ABL. O tratamento com
Imatinibe (IM) restaura seus niveis, e esta restauragao € um preditor de boa resposta terapéutica,
enquanto niveis baixos indicam resisténcia. Contudo, seu valor diagndstico € limitado por baixa
especificidade. O miR-155 apresenta um papel complexo e dependente da fase. Encontra-se
sub-expresso na fase cronica, mas sua expressao aumenta na crise bldstica, essa alteracdo € um
marcador de progressao da doencga e progndstico desfavordvel. A alta expressao do miR-155
foi identificada como um fator de risco independente para resisténcia aos TKIs. Conclui-se que
o miR-150 e o miR-155 t€m papéis distintos e complementares: o miR-150 como biomarcador
de resposta terapéutica e o miR-155 como biomarcador progndstico e preditor de resisténcia.

Palavras-chave: miRNAs; LMC; Inibidores de Tirosina Quinase.
1 INTRODUCAO

Os microRNAs (miRNAs ou miR) sdo uma classe de pequenos RNAs ndo codificantes,
com aproximadamente 22 nucleotideos, que atuam como reguladores-chave da expressao
génica (Ambros, 2004). Sua descoberta em 1993 (Lee et al., 1993) revelou um complexo
mecanismo de regulacdo pés-transcricional onde os miRNAs geralmente se ligam a regido 3’
ndo traduzida (UTR) de mRNAs-alvo, levando a sua clivagem ou a inibi¢do da tradugdo (Fabian
etal.,2010).

Essa regulacdo afeta processos celulares como proliferagcdo, diferenciacdo, apoptose e
manutencao de células-tronco (Fallah et al., 2015). Considerando sua influéncia na homeostase
celular, sua desregulacdo esta diretamente implicada na patogénese de doencas humanas, como
o cancer (Mahdloo et al., 2021).

A primeira relacdo entre miRNAs e céancer foi estabelecida no campo das leucemias.
Foi demonstrado que miR-15a e miR-16-1 estdo localizados em uma regiao frequentemente
deletada em pacientes com Leucemia Linfocitica Cronica (LLC) (Calin et al., 2002), onde
atuam como supressores tumorais ao mirar o gene anti-apoptético BCL2 (Cimmino et al., 2005).
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De forma similar, na Leucemia Mieloide Croénica (LMC), uma desordem
mieloproliferativa definida pela oncoproteina BCR-ABL (Sawyers, 1999), o perfil de expressao
dos miRNAs encontra-se alterado. A prépria oncoproteina BCR-ABL pode induzir a
desregulacdo de miRNAs, como o silenciamento epigenético de supressores tumorais (Bueno
et al., 2008), enquanto outros grupos de miRNAs estdo associados a patogénese em células-
tronco leucémicas (Venturini et al., 2007).

Essas desregulacdes demonstradas revelam implicacdes clinicas diretas, o que
posicionam os miRNAs como biomarcadores em varios aspectos da LMC. Um deles é como
ferramenta de diagndstico, a qual podem ser identificados perfis de expressao especificos; além
disso, como ferramenta progndstica, pois padrdes distintos de miRNAs tém sido associados a
diferentes fases da doenca, dando a essas moléculas a possibilidade de prever a transformacao
da fase cronica para a crise blastica (Polakova et al., 2011). Além disso, embora os Inibidores
de Tirosina Quinase (TKIs) tenham revolucionado o tratamento, como o Imatinibe - um inibidor
do BCR-ABL - (Druker et al., 2006), a resisténcia terapéutica continua sendo um desafio clinico
significativo. Assim os miRNAs também surgem como biomarcadores preditivos de resisténcia
a medicamentos.

Dentre os diversos microRNAs desregulados na LMC, o miR-150 e o miR-155
destacam-se na literatura por seus papéis prognodsticos e preditivos, apresentando, no entanto,
perfis distintos e complexos. Diante disso, o objetivo desta revisdo narrativa é analisar a
literatura cientifica sobre o desempenho do miR-150 e miR-155 como biomarcadores de
diagndstico, progndstico e resisténcia ao tratamento em pacientes com LMC.

2 MATERIAL E METODOS

Trata-se de uma revisdo narrativa da literatura, conduzida a partir de uma busca de
artigos nas bases de dados eletronicas PubMed, Biblioteca Virtual em Saide (BVS) e Web of
Science. A busca foi realizada em outubro de 2025.

A estratégia de busca foi adaptada para cada base, utilizando uma combinacido de
descritores controlados (MeSH) e palavras-chave. Os termos utilizados envolveram: os
microRNAs de interesse ("miR-150" e "miR-155"); e a patologia ("Chronic Myeloid
Leukemia", "CML").

Inicialmente, os artigos foram triados por titulo e resumo. Os estudos que pareceram
atender aos critérios de elegibilidade foram lidos na integra. Os critérios de selecdo foram:

e Critérios de Inclusdo: Artigos originais completos que avaliaram a expressao do miR-
150 e/ou miR-155 em amostras de pacientes com LMC;

e Critérios de Exclusdo: Artigos de revisao, editoriais, cartas ao editor, relatos de caso,
resumos de congresso, estudos que ndo abordavam os miRNAs de interesse no contexto
da LMC, estudos exclusivamente in vitro ou em modelos animais.

Além disso, apenas estudos em portugués, inglé€s e espanhol foram considerados, em
adicao a delimitar a selec¢do por data de publicagdo por um periodo de 20 anos (2005 a 2025).

Os dados dos artigos selecionados foram extraidos e analisados de forma descritiva. Os
principais achados foram sintetizados narrativamente para discutir o papel do miR-150 e miR-
155 no diagndstico, progndstico e na resisténcia terapéutica na LMC.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO
A busca inicial nas bases de dados PubMed (27), Web of Science (30) e BVS (28)

identificou um total de 85 referéncias. A primeira etapa consistiu na remoc¢ao de 27 artigos
duplicados, restando 58 artigos para a triagem.
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Na etapa de triagem por titulo e resumo, 40 artigos foram excluidos por ndo atenderem
aos critérios de inclusdo, sendo artigos de revisao (7), resumos de congresso (5), editoriais (1)
ou por ndo possuirem relevancia tematica aparente no titulo/resumo (27).

Os 18 artigos restantes foram lidos na integra para avaliacdo de elegibilidade. Desses, 4
artigos foram excluidos apds a leitura completa ou por abordarem LMC atipica ou focarem em
estudos de bioinformatica ou fitoterdpicos. Ao final do processo, 14 artigos originais foram
selecionados para inclusdo e andlise nesta revisdo narrativa. A tabela 1 sintetiza os estudos
incluidos na revisao:

Tabela 1 - Caracteristicas dos estudos incluidos

Autores (ano Pais de Técnica(s) Principais Achados

de origem Utilizada(s)

publicagéo)

Agirre X., et Espanha RT-qPCR miR-150 estd sub-expresso em LMC ao diagnéstico.

al. (2008) (Tagman) Essa sub-expressdo ¢ mediada pela atividade do BCR-
ABL e o tratamento com Imatinibe restaura seus
niveis.

Flamant S., et Franca RT-qPCR A expressdo de miR-150 estd 30 vezes reduzida na

al. (2010) (Tagman) fase cronica da LMC e ainda mais reduzida durante a

crise blastica. Ainda, pacientes apds 14 dias de terapia
com Imatinibe apresentaram aumento da expressao de

miR-150.
Poldkova K., Republica Microarray; O padrao depende da fase. miR-150 estd sub-expresso
etal. (2011) Tcheca RT-gPCR no diagndstico, recaida e crise blastica. miR-155 esta

superexpresso especificamente na crise blastica.

Zhu X., et al. China Microarray; O miR-150 estd significativamente sub-expresso em
(2014) RT-gPCR pacientes com LMC e atua como supressor tumoral.

Jurkovicova Eslovaquia Microarray; miR-155 estd superexpresso em pacientes com LMC
D, e al RT-qPCR resistentes ao Imatinibe (especialmente em casos com
(2015) variantes raras do BCR-ABL). Niveis permaneceram

altos nos resistentes mesmo apds 6 meses de terapia.

Fallah P., er | Ira/EUA RT-qPCR miR-150 e miR-155 estdo ambos sub-expressos em
al. (2015) (Stem-loop) pacientes recém-diagnosticados na fase cronica. O
aumento do miR-155 ¢é hipotetizado como marcador
progndstico de transformagao para a fase blastica.

Fang Z.H., et China RT-qPCR Pacientes com LLA, LMA e LMC, apresentaram
al. (2016) expressdo reduzida de miR-150, ainda, individuos em
remissio demonstraram expressdo similar de miR-150
ao grupo controle.
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Srutova K., er | Republica RT-qPCR Na resisténcia aos TKIs a expressdo de miR-150 é
al. (2018) Tcheca diminuida. Esse fator pode estar associado a atividade
aberrante de BCR-ABL1, que pode ser um potencial
alvo terapéutico.

Yurt M., et Turquia RT-qPCR O miR-150 foi regulado negativamente nos pacientes
al. (2020) ndo responsivos ao tratamento com Imatinibe. A
reducdo de expressdo de miR-150 estd relacionada
com o pior progndstico e estado mais grave da LMC.
Ainda, apds 15 dias de tratamento com TKI houve
aumento da expressdo de miR-150.

Keramati F., Ira RT-qPCR O miR-155 apresentou regulacdo  positiva
et al. (2021) significativa e superexpressio na crise bldstica.

Mahdloo T., Ira RT-qPCR O miR-155 estd superexpresso em células-tronco
etal. (2021) (CD34+) na fase blastica, permitindo que escapem de

vias supressoras de crescimento (TGF-B/BMP). miR-
150 foi encontrado sub-expresso no mesmo contexto.

Habib, et | Egito RT-qPCR A expressio de miR-150 aumentou em pacientes
al. (2022) (TagMan) responsivos a terapia com Imatinibe, podendo ser
utilizado como preditor de resposta ao tratamento,
essencialmente ap6s 14 dias de conduta terapéutica.

Yen R, et al. Canada gPCR Houve aumento dos niveis de miR-150 em pacientes
(2022) (TagMan) ndo responsivos em relagéo aos responsivos, sob 0 uso
de Nilotinibe, em contrapartida pacientes responsivos
ao Imatinibe apresentaram os niveis de expressao
aumentados de miR-150.

Guo YG., et | China qPCR A alta expressdo de miR-155 é um fator de risco
al. (2024) independente para resisténcia ao tratamento com
ITQs. Foi associada a uma sobrevida livre de
resisténcia em 5 anos de apenas 9,3% (vs. 74,3% para
miR-155 baixo).

A literatura demonstra um papel consistente para o miR-150 como um supressor tumoral
na LMC. Estudos de perfil de expressdo confirmaram que o miR-150 encontra-se regulado
negativamente em pacientes recém-diagnosticados (na fase cronica) quando comparados a
controles sauddveis. Corroborando com tal, Flamant et al. (2010) constatou que a expressao de
miR-150 foi reduzida em 30 vezes na fase cronica e que ainda ocorreu diminuicao desta fase e
a crise blastica, embora ndo tenha demonstrado diferenca estatisticamente significativa entre
elas. Contudo, mais tarde foi demonstrado por Yurt et al. (2020) que a reducdo da expressao
estaria correlacionada com o pior progndstico. Notavelmente, Agirre et al. (2008) e Polakova
et al. (2011) associaram essa regulacao negativa diretamente a atividade da oncoproteina BCR-
ABL.

Em apoio a essa observacao, foi demonstrado in vitro que o tratamento com Imatinibe
foi capaz de restaurar os niveis normais de miR-150. Isso também foi observado em pacientes
em remissdo, conforme destacado por Fang et al. (2016). Ainda, Habib et al. (2022) observou
aumento da expressdo de miR-150 ap6s 14 dias de terapia com Imatinibe, condi¢do que
evidencia que esse medicamento pode rearranjar o perfil de miRNAs nas células tumorais e que
pode ser empregado na predicdo de resposta ao Imatinibe (ROC-AUC=0,799; Habib et al.,
2022), corroborado por Yurt, et al. (2020). Em contrapartida, pacientes ndo responsivos ao
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tratamento apresentaram expressao reduzida, sendo regulada negativamente (Srutova, et al.,
2018; Yurt, et al., 2020). Embora essa desregulacdo seja um marcador biolégico claro da
doenca, seu valor como ferramenta diagndstica isolada mostrou-se limitado, apresentando um
desempenho considerado "fraco" em andlises de curva ROC (AUC= 0,730), conforme relatado
por Zhu et al. (2014). Ademais a expressdo de miR-150 estd reduzida na Leucemia Linfocitica
Aguda (LLA), Leucemia Mieloide Aguda (LMA) e na LMC (Fang et al., 2016), portanto, por
estar envolvido na hematopoese ndo é um biomarcador especifico da LMC (Flamant et al.,
2010) .

Quanto ao papel do miR-150 na resisténcia terapéutica, os achados da literatura sdo
menos uniformes. Diversos estudos (Flamant et al., 2010; Habib er al., 2022; Yurt et al., 2020)
sugerem que niveis baixos de miR-150 estdo relacionados com uma resposta pior ao Imatinibe,
e que a restauracdo de seus niveis € um preditor de boa resposta. Contudo, o cendrio parece
depender do TKI utilizado, como demonstrado por Yen et al. (2022), que observou diferentes
padrdes de expressao do miR-150 entre pacientes responsivos ao Imatinibe versus Nilotinibe,
no qual foi demonstrado que o aumento desse miRNA estd presente em individuos nao
responsivos a terapia com Nilotinibe (ROC-AUC=0,700).

O papel do miR-155 na LMC € mais complexo e parece ser estritamente dependente da
fase da doenca, emergindo como um biomarcador prognostico. O estudo de Fallah ez al. (2015)
avaliou pacientes recém-diagnosticados na fase cronica e relatou que o miR-155 encontra-se
regulado negativamente, um achado que contradiz relatos de sua superexpressiao em leucemias
agudas. Entretanto, estudos que compararam multiplas fases da doencga (Polakova et al., 2011)
ou focaram na fase blastica (Mahdloo et al., 2021) identificaram que o miR-155 est4, de fato,
regulado positivamente nessas fases avangadas. Com base nisso, Fallah et al. (2015) e Guo et
al. (2024) levantam a hipétese de que a troca na expressao do miR-155 — de niveis baixos na
fase cronica para niveis altos — € um evento que marca a progressao da doenca e a transformacao
para a fase blastica, indicando um prognéstico desfavoravel.

A regulacdo positiva do miR-155 nas fases avangadas ou em pacientes em progressao
mostrou-se diretamente relacionada com a baixa responsividade a medicamentos como 0s
inibidores de tirosina quinase (TKIs). Jurkovicova et al. (2015) mostrou que, mesmo apos 6
meses de terapia, os niveis de miR-155 permaneciam altos em pacientes resistentes ao
Imatinibe, enquanto diminuiram nos responsivos. Além disso, Guo et al. (2024), em estudo
com 234 pacientes, identificou a alta express@o do miR-155 como um fator de risco
independente para o desenvolvimento de resisténcia, apresentando boa precisdo preditiva
(ROC-AUC=0,849), o que foi associado a uma queda dréstica na sobrevida livre de resisténcia
em 5 anos.

4 CONCLUSAO

Apesar do estudo se tratar de uma revisdo narrativa, que impede uma metandlise
estatistica dos dados, e na restricao da busca a trés bases de dados e trés idiomas, os achados
dessa revisdo evidenciam que o miR-150 atua como biomarcador de resposta terapéutica, visto
que seus niveis sdo restaurados em pacientes responsivos ao Imatinibe, enquanto niveis
persistentemente baixos indicam resisténcia. Em contraste, o miR-155 destaca-se como um
biomarcador progndstico marcado pela troca em sua expressao: de niveis baixos na fase cronica
para uma superexpressdo acentuada na crise blastica, sendo um fator de risco independente e
preditor de resisténcia ao Imatinibe.

Embora o miR-150 apresente limitagdes como biomarcador diagndstico devido a sua
baixa especificidade, a andlise combinada desses dois miRNAs representa uma ferramenta com
perspectivas promissoras.
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RESUMO

A padronizacdo de protocolos hematoldgicos em modelos animais é fundamental para garantir
a confiabilidade e a reprodutibilidade de estudos biomédicos. O camundongo da linhagem
C57BL/6 é amplamente utilizado como modelo experimental, ¢ a determinagdo de parametros
hematoldgicos € essencial para avaliagdo da condicao fisiologica e monitoramento de efeitos
terapéuticos. No entanto, o uso de analisadores automatizados nem sempre ¢ viavel em
laboratorios de pesquisa com infraestrutura limitada, tornando necessaria a padronizagao de
métodos manuais de hemograma. O objetivo deste estudo foi padronizar a realizagdo do
hemograma completo manual em camundongos C57BL/6, sem utilizacdo de equipamentos
automatizados. Foram utilizadas quatorze fémeas adultas da linhagem C57BL/6, com trés
meses de idade, mantidas em biotério institucional sob condi¢des controladas. As amostras de
sangue foram obtidas por pequena incisao na cauda, utilizando heparina como anticoagulante.
As analises hematoldgicas incluiram contagem global de hemacias e leucdcitos em camara de
Neubauer, determinacdo da hemoglobina por método colorimétrico e contagem diferencial em
esfregacos sanguineos corados. Os resultados mostraram média de 7,87x10¢/uL de hemaécias,
13,9 g/dL de hemoglobina e 12.257 células/pL de leucdcitos, com predominio linfocitario. Os
indices hematimétricos e a contagem plaquetaria apresentaram valores compativeis com os
esperados para a linhagem, evidenciando a adequagdo do protocolo proposto. A padronizagao
manual mostrou-se eficiente, reprodutivel e de baixo custo, permitindo a obtengao de resultados
consistentes e comparaveis aos obtidos por métodos automatizados. Conclui-se que o
hemograma manual constitui uma alternativa viavel para laboratérios de pesquisa que buscam
analises hematoldgicas confidveis, contribuindo para o controle bioldgico e para a validagao de
modelos experimentais com camundongos C57BL/6.

Palavras-chave: hematologia experimental; camundongos; reprodutibilidade dos testes.
1 INTRODUCAO

Modelos animais sdo amplamente empregados nas pesquisas cientificas, visto que
permitem gerar informagdes de um organismo como todo, contribuindo dessa forma para o
desenvolvimento da ciéncia ao longo dos anos (Branco et al., 2011).

Para a experimentagdo torna-se essencial o conhecimento dos parametros
hematologicos e bioquimicos dos animais de laboratorio utilizados, visto que a partir desses
dados ¢ possivel avaliar individualmente o perfil fisiologico e as alteragdes funcionais dos
orgaos vitais (Spinelli et al., 2014). Contudo, o pequeno volume de sangue obtido desses
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animais dificulta a estipulagdo de referéncias para valores hematoldgicos especificos para cada
linhagem de camundongos (Almeida A.S. et al., 2008).

Os camundongos C57BL/6 sao amplamente empregados em pesquisa biomédica devido
a sua estabilidade genética e ampla caracteriza¢ao imunologica (FOX et al., 2007). A linhagem
C57BL/6 ¢ a mais utilizada mundialmente e a primeira a ter seu genoma sequenciado (The
Jackson Laboratory, 2021).

A avaliagdo hematoldgica dessa linhagem ¢ fundamental para estudos que envolvam
resposta imune, inflamag¢do e desenvolvimento de modelos experimentais de doenga. Porém,
valores hematologicos podem sofrer variagdes relacionadas ao biotério, estresse, tipo de coleta
e anticoagulante, o que merece o estabelecimento de valores de referéncia locais (The Jackson
Laboratory, 2021).

Em laboratorios sem acesso a analisadores automatizados, o hemograma manual
apresenta-se como alternativa eficaz, desde que siga técnicas rigorosas de contagem celular e
preparo de lamina (Bain, 2015; Rodak et al. 2017). Dessa maneira, o presente trabalho teve
como objetivo estabelecer valores de referéncia para padroes hematologicos de camundongos
da linhagem C57BL/6.

2 MATERIAL E METODOS

2.1 Animais

Foram utilizados camundongos (Mus musculus) fémeas da linhagem C57BL/6,
jovens,fornecidos pelo NAL/UFF. Os animais foram mantidos sob temperatura controlada, com
ciclo claro/escuro de 12 horas e com racdo e agua ad libitum. Toda a manipulagdo dos animais
respeitou as instru¢des do Conselho Nacional de Controle de Experimentacdo Animal
(CONCEA, 2023).

O projeto foi submetido a aprovagio ao Comité de Etica no Uso de Animais da UFF e
aprovado sob o CEUA/UFF 9381270623.

2.2 Coleta

Os animais foram contidos de maneira manual e a pungdo foi realizada da cauda, apds
pequena incisdo. O sangue foi coletado em capilares heparinizados e transferidos para um
microtubo até a realizacdo das analises.

2.2.1 Leucograma

A contagem global de leucoécitos foi realizada através da diluicao de 1/20 em liquido de
Turk e posterior leitura em camara de Neubauer, método amplamente utilizado em contagens
manuais para este tipo de célula (Vivas, 1999; Aratjo et al., 2024).

A determinagdo da contagem relativa foi determinada através da confecgdo de
esfregaco, corado por May-Gruwald e Giemsa (Carvalho, 1988). A identificagdo dos tipos
celulares, foi realizada por microscopia em objetiva de 100x, totalizando 100 células (Bain,
2015).

2.2.2 Eritrograma

A contagem das heméacias também foi realizada conforme Vivas (1999), onde o sangue
foi diluido 1:100 no liquido de Hayen e a contagem feita em camara de Neubauer.

Quanto a determinagdo da hemoglobina, devido a toxicidade do método de
cianometemoglobina, essa quantificacdo foi realizada através de método alternativo
colorimétrico validado por Oshiro e colaboradores (2017), utilizando solucdo de cloreto de
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sodio a 0,9%, sendo os valores obtidos através da leitura das absorbancias no comprimento de
onda em 540 nm.

Para a obtencdo dos valores de hematocrito, foi realizado o método do
microhematocrito, com identificagdo em escala propria (Vivas, 1999).

Os indices hematimétricos foram obtidos através de calculos utilizando os valores de
hemaécias, hemoglobina e hematocrito.

2.2.3 Plaquetas

A contagem de plaquetas, foi realizada pelo método de Fonio (Vivas, 1999), onde no
esfregaco sdo contadas mil hemdcias e, ao mesmo tempo, as plaquetas encontradas, anotando
seu numero. A contagem foi feita em varios campos sucessivos seguindo linhas longitudinais
em relacdo a lamina.

2.3 Estatistica

Os dados obtidos foram analisados por estatistica descritiva, expressos em média +
desvio-padrao e coeficiente de variagdo. A organizagao dos dados e as analises foram realizadas
no programa Microsoft Excel® e conferidos no GraphPad Prism®, versao 10.0.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

Os intervalos de referéncias de valores laboratoriais se tornam um desafio nos animais
de laboratorio ja que as bulas dos reagentes estdo padronizadas para humanos. Para determinar
um intervalo de referéncia devem ser avaliadas as varidveis biologicas, como ritmos bioldgicos,
sexo, idade e variedade genética. De acordo com a Organizagdo Mundial de Satde (OMS), a
Federacao Internacional de Quimica Clinica (IFCC) e o Instituto de Padronizagao Clinica e
Laboratorial (CLSI), em humanos o valor de referéncia ¢ definido como um resultado obtido
pela mensuracao quantitativa dos analitos com base nos critérios definidos (Almeida A.S. et al.,
2008).

A analise estatistica descritiva indicou uniformidade entre os animais estudados, com
variagdo reduzida entre os valores médios dos pardmetros hematoldgicos. As médias e desvios-
padrao encontram-se apresentados na Tabela 1, evidenciando consisténcia entre as amostras e
reprodutibilidade da técnica manual padronizada.

As hemadcias apresentaram média de 7,87 £ 1,96 x10%uL e hemoglobina de 13,90 +
1,97 g/dL, enquanto o hematocrito médio foi de 69,38 + 5,97%. Esses resultados estdo dentro
das faixas de referéncia para a linhagem C57BL/6 (The Jackson Laboratory, 2021) e sao
semelhantes aos relatados em estudos prévios com camundongos adultos saudaveis (Fox et al.,
2007). Tais valores refletem a estabilidade eritrocitaria caracteristica da linhagem C57BL/6,
compativel com adequada capacidade de transporte de oxigénio, sugerindo que o método
manual empregado apresentou boa eficiéncia na mensuragdo dos pardmetros hematoldgicos

Os indices hematimétricos (VCM =97,33 = 15,31 fL; HCM = 19,54 £ 4,27 pg; CHCM
=20,67 £+ 3,50 g/dL) apresentaram valores médios compativeis com a literatura (Bain, 2015),
o que reforga a confiabilidade do método mesmo sem o uso de automagao. Pequenas variagoes
observadas podem decorrer de diferengas individuais entre os animais, variagdo no volume de
coleta ou tempo de analise, aspectos inerentes a técnica manual (Rodaket al., 2017).

A leucometria total apresentou média de 12.257 + 3.598 células/pL, com predominio
de linfocitos (78,86 £ 11,84%), o que ¢ caracteristico do padrdo leucocitario de roedores, nos
quais o sistema linfocitario ¢ altamente ativo (Krajian; Hammond, 2019). O percentual de
neutrofilos segmentados (13,50 + 10,26%) apresentou discreta variacdo entre os individuos,
possivelmente relacionada a diferencas fisioldgicas e niveis de estresse decorrentes do
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manuseio e da coleta (Diehl et al., 2001). A contagem de mondcitos (6,43 + 2,31%) manteve-
se estavel, condizente com a literatura para animais saudaveis.

As plaquetas apresentaram média de 766,07 = 530,86 x10%/uL, com ampla variagao
entre os animais. Essa oscilacdo ¢ comumente observada em contagens manuais devido a
dificuldade técnica de visualizacdo e a distribuicao heterogénea das plaquetas nos esfregacos
(Rodak et al., 2017). Apesar dessa limitagdo, os valores obtidos mantiveram coeréncia com os
relatados para a linhagem C57BL/6 (The Jackson Laboratory, 2021).

Os valores obtidos apresentaram boa concordancia com os descritos para a linhagem
C57BL/6 na literatura (Borelli et al., 2016; Ferreira et al., 2016) com excec¢ao do hematdcrito e
dos indices hematimétricos, que se mostraram mais elevados. Essa diferenga pode ser atribuida
as variacoes inerentes a técnica manual, ao sexo das amostras analisadas e as condicoes locais
de coleta e processamento, fatores ja reconhecidos como interferentes em parametros
hematoldgicos de pequenos roedores. A analise comparativa dos coeficientes de variagao
(CV%) demonstrou que, de modo geral, os resultados obtidos no presente experimento
apresentaram valores proximos aos observados na literatura, embora com algumas
discrepancias relevantes em parametros especificos. O CV, ao expressar a dispersao relativa
dos dados em relagdo a média, reflete a homogeneidade do grupo e a precisao das medicoes;
portanto, valores mais baixos indicam maior uniformidade e controle experimental, enquanto
valores mais altos sugerem maior variabilidade biologica ou técnica.

No eritrograma, observou-se que os CVs das hemacias (24,9%) e da hemoglobina
(14,2%) foram superiores aos reportados pelos demais autores, cujos valores variaram entre
7,7% e 11,1% para hemacias e entre 6,7% e 10,7% para hemoglobina. Essa diferenca sugere
maior heterogeneidade entre os animais do nosso experimentol, possivelmente relacionada a
fatores fisioldgicos (idade, nutricao, estado de hidratagdo ou estresse) ou as condi¢des de coleta
e processamento das amostras. O hematdcrito apresentou CV (8,6%) praticamente idéntico a
média dos estudos comparativos, indicando boa reprodutibilidade. J&4 o VCM (14,74%) mostrou
leve aumento em relagdo a maioria dos autores, mas ainda dentro de uma faixa considerada
aceitavel para parametros eritrocitarios. Por outro lado, os indices HCM (21,85%) e CHCM
(16,93%) apresentaram variabilidade mais elevada, em especial quando comparados a estudos
com CVs inferiores a 11%, o que pode indicar interferéncia na técnica de leitura. Importante
lembrar que esses indices utilizam dados como os eritrocitos e hemoglobina no seu célculo,
sendo assim, valores elevados desses parametros, consequentemente ird impactar nesses
indices.

No leucograma, o CV da leucometria total (29,35%) foi inferior aos relatados nos
artigos utilizados na comparacao, evidenciando boa consisténcia nos resultados. Contudo, o CV
de segmentados (76,0%) destacou-se como muito superior aos demais trabalhos, nos quais os
valores variaram de 7,9% a 49%. Essa dispersao elevada pode refletir respostas individuais
diferenciadas do sistema imune, influéncia de fatores ambientais ou metodologicos na
contagem diferencial. Ja os linfocitos (14,13%) apresentaram CV semelhante ao intervalo
observado nos estudos comparativos (média de 10%), demonstrando estabilidade. O CV dos
monécitos (35,93%) foi intermediario, ficando abaixo dos valores reportados por Santos
(88,9%) e Spinelli (109,9%), sugerindo maior uniformidade entre os animais analisados.

Em relacdo as plaquetas, o CV do grupo experimental (69,3%) foi expressivamente
superior aos observados nos estudos de comparacdo (média de 21,7%). Essa diferenca pode
estar associada a fatores pré-analiticos, como tempo entre a coleta ¢ a analise, tipo de
anticoagulante utilizado ou possiveis agregagoes plaquetarias, fendmeno frequente em amostras
de pequenos roedores. E importante destacar que a contagem plaquetaria costuma ser uma das
variaveis mais sensiveis a interferéncias laboratoriais.

De maneira geral, os resultados demonstram que, embora alguns parametros apresentem
variabilidade ampliada — especialmente segmentados e plaquetas —, o conjunto dos dados se
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mantém dentro de uma faixa compativel com a literatura. Essas diferencas pontuais podem ser
atribuidas a caracteristicas do grupo experimental, variagdes ambientais ou metodoldgicas, e ao
tamanho amostral. Assim, os achados refor¢am a importancia da padronizagao das condigdes
de coleta, do controle rigoroso das varidveis pré-analiticas e da utilizacao de métodos analiticos
calibrados para minimizar a dispersao dos resultados hematologicos em estudos com roedores.

De forma geral, o conjunto de dados obtidos demonstra que a padronizacdo manual do
hemograma ¢ viavel e produz resultados confiaveis quando executada com controle técnico
adequado. O protocolo descrito mostrou-se eficaz para laboratorios de pesquisa com restri¢ao
de equipamentos automatizados, contribuindo para a formagao de bancos de referéncia internos
e para a valida¢ao de modelos experimentais em estudos hematologicos.

Tabela 1: Resultados estatisticos a partir dos valores obtidos (média/intervalo + desvio-padrao
e desvio padrao)
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4 CONCLUSAO

A padronizagdo do hemograma manual em camundongos C57BL/6 demonstrou-se
eficaz e reprodutivel, permitindo a obtencdo de pardmetros hematoldgicos compativeis com os
valores descritos na literatura para a linhagem. O protocolo estabelecido mostrou-se adequado
para laboratorios com infraestrutura limitada, garantindo resultados confidveis sem a
necessidade de automagdo. A técnica apresentou baixo custo, simplicidade operacional e
potencial para ser aplicada em estudos experimentais que envolvam avaliagdo de alteracdes
hematoldgicas. Recomenda-se a ampliacdo da amostra € a comparagdo com métodos
automatizados em futuras etapas, a fim de consolidar os intervalos de referéncia e validar o uso
rotineiro do método manual em pesquisas com modelos murinos.
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COHRICRES SO BERASILEIRG DDE

HEMATOLOGIA

CLINK G-LABGRATORIAL

POLICITEMIA VERA: CONCEITOS E DESAFIOS PARA O ENTEDIMENTO
DA DOENCA

ANNE KALIERY DE ABREU ALVES; ELAINE GIACOBBO
RESUMO

As doencgas mieloproliferativas causam a produgdo excessiva de células pela medula
dssea. A Policitemia Vera € uma doenca mieloproliferativa caracterizada por um aumento
das células do sangue, incluindo glébulos vermelhos (eritrocitose), globulos brancos
(leucocitose), e plaquetas (trombocitose) além de outras complicagdes sist€émicas como
complicacOes tromboticas. As complicacdes tromboéticas sdo eventos comuns nos
pacientes diagnosticados com policitemia vera, como enfarte do miocardio, trombose das
veias profundas das extremidades inferiores, tromboembolismo das artérias pulmonares,
e trombose das veias hepaticas. O excesso de eritrécitos pode estar associado a outras
complicacdes como ulceras do estdmago, calculos renais e trombos venosos e arteriais,
que podem causar infarto do miocédrdio e acidente vascular cerebral e podem obstruir o
fluxo sanguineo para os membros superiores e inferiores. O tratamento convencional de
primeira escolha para a Policitemia Vera para evitar complica¢des trombdticas envolvem
flebotomia, agentes alquilantes, hidroxiuréia e interferon alfa. Muitos estudos ainda
precisam ser desenvolvidos para o conhecimento do mecanismo de acdo da doenca e a
descoberta precoce do diagndstico, como forma de melhorar o prognéstico do paciente e
contribuir para o diagndstico mais rdpido da doenca. No decorrer da doenca, a faléncia
medular secunddria a mielofibrose pode se tornar a principal manifestacdo da doenca.
Neste ponto, recomenda-se suspender as flebotomias e/ou quimioterapia e iniciar
hemotransfusdes periddicas, de acordo com a necessidade. O conhecimento sobre as
doencas mieloproliferativas geram expectativas de um futuro com um tratamento rapido
e eficaz, garantindo seguranca e reducdo de efeitos indesejaveis no seguimento do
tratamento.

Palavras-chave: mieloproliferativa; hemoglobina; hematdcrito.
1. INTRODUCAO

O diagnéstico laboratorial para neoplasia mieloproliferativa como a Policitemia Vera
que consiste em niveis elevados de hemoglobina, aumento do hematdcrito, trombogénese
e estimulacdo da agregacao plaquetaria, além de leucocitose com alteragcdo caracteristica
de leucemia mieloide crénica (LMC) (Tefferi; Barbui, 2020). O reconhecimento da
Policitemia Vera de forma assertiva e precoce através de exames laboratoriais e critérios
clinicos, com a confirmacao da deteccdo da mutagdo JAK2 V617F propicia o inicio de
estratégias de tratamento adequado para o paciente. A participacdo do paciente na adesdo
ao tratamento e no seguimento do tratamento clinico e rotina de exames laboratoriais pode
melhorar a qualidade de vida e reducdo de eventos trombdticos, que podem se apresentar
como infarto agudo do miocérdio, acidente vascular cerebral e eventos isquémicos no
geral (Teng; et al, 2022).
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Os achados laboratoriais de niveis elevados de hemoglobina/hematdcrito
correlacionado a eventos cardiovasculares na histéria prévia do paciente deve direcionar
o médico a investigar a mutacdo JAK2V617F e os niveis de eritropoietina.
Adicionalmente pode ser solicitado biopsia de medula OGssea, teste hibridizacao
fluorescente e caridtipo como forma de melhor estratificar o risco da doenca (Ingrid, et
al, 2020).

A classificag¢do dos grupos de risco em baixo e alto risco estao relacionados a faixa
etdria e o histdrico do paciente e familia quanto a eventos tromboliticos. Fazem parte do
baixo risco os pacientes com idade menor que 60 anos e que ndo possuem histérico de
trombose, enquanto os pacientes de alto risco apresentam idade maior que 60 anos e que
podem ter histéricos de trombose relacionado a genética familiar (Marcellino; Hoffman,
2021).

Caracteristicas como a idade mediana para o diagndstico de pacientes com PV ¢
relatada em 61 anos, com 10% dos pacientes com menos de 40 anos sendo homens e
mulheres igualmente afetados. Na investigacio da PV os pacientes podem ser
assintomdticos ou apresentar um espectro de sintomas, incluindo distirbios
microvasculares (dores de cabecga, tonturas, sintomas visuais como Visdo turva e
escotomas, palpitagdes, dor no peito, eritromelalgia e parestesias distais), prurido,
desconforto esplénico associado a esplenomegalia, tromboflebite superficial,
sangramento mucocutineo menor ou trombose ou sangramento manifesto (Araujo; et al,
2022). Elucidar e conhecer cada vez mais os critérios de diagndsticos da Policitemia Vera
sdo a chave para o reconhecimento precoce da doenga, sendo importante a necessidade
de estudos moleculares para compreender mais caracteristicas sobre a doenca e o impacto
na qualidade de vida dos pacientes, uma vez que a doenga pode ser assintomdtica e muitas
vezes descoberta apds eventos trombdticos.

2 MATERIAL E METODOS

Este estudo tem como objetivo reunir informacdes sobre evidéncias e avancos
recentes nos achados clinicos da Policitemia Vera, de modo a contribuir para o
conhecimento das neoplasias mieloprolifertivas. Essa revisdo bibliografica reuniu
informagdes sobre a doenga mieloproliferativa, Policitemia Vera, utilizando a plataforma
Pubmed, filtrando publica¢des de 2020 a 2025, sendo utilizado os artigos disponiveis na
plataforma.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

Os desafios para o entendimento da exacerbacao dos sintomas e sinais clinicos de
pacientes propensos a desenvolver neoplasia mieloprofliferativa do tipo Policitemia Vera
tem sido tema de muitos estudos para a compreensao da doenga.

Achados laboratoriais

Na préatica clinica as transformacdes leucémicas que geram as Neoplasias
Mieloproliferativas (NMP) constituem um grupo de doencas clonais das células
progenitoras hematoldgicas, que afetam uma ou mais linhagens mieloides (PATINO-
ALONSO, C.; et al, 2022). A proliferacdo das células sanguineas em especial encontradas
como alertas nos exames de hemograma pertencem a linhagem dos eritrocitos,
granuldcitos e plaquetas.

DOI: 10.51161/vi-hematoclil/68468



Revista Multidisciplinar em Satude ISSN: 2675-8008 V.7,N21, 2026

Para a Organizacdo Mundial de Sadde (OMS) as doengas mieloproliferativas se
dividem em categorias para o melhor entendimento relacionado a mieloproliferacao
clonal. Diante disso, as doencas proliferativas sdo caracterizadas como Leucemia
Mieléide Crénica (LMC), Leucemia Neutrofilica Cronica, Policitemia Vera (PV),
Trombocitemia Essencial (TE), Mielofibrose Primaria (MFP), Leucemia Eosinofilica
Cronica SOE e Neoplasia Mieloproliferativa Cronica Nao Classificivel (PATINO-
ALONSO, C.; et al, 2022).

Assim como as demais neoplasias mieloproliferativas, a Policitemia Vera ¢é
caracterizada por anormalidades moleculares recorrentes. No exame laboratorial de
hemograma a policitemia Vera caracteriza-se principalmente por eritrocitose, além de
predisposicao trombdtica e hemorragica, uma variedade de sintomas e riscos cumulativos
de progressao fibrética e/ou evolugao leucémica ao longo do tempo.

A ocorréncia de transformacao leucémica desencadeia Leucemia mieléide cronica
(LMC) ocasionada pela fusio BCR-ABLI e consequente transloca¢do que é conhecida
como cromossomo Philadelphia (Ph). No entanto a Policitemia Vera se enquadra em
neoplasia mieloprolirativa sem a presenca do cromossomo Ph, sendo essa caracteristica
de diagnéstico da doenga juntamente com os achados clinicos de mutacdes dos genes
janus kinase 2 - JAK2 V617F (PRACHATIP PHOLLAREP, et al; 2025).

Além do diagndstico laboratorial outros exames devem ser realizados para o
diagndstico mais completo da doenca, como: avaliacdo da fungdo renal e hepética,
ferritina, eritropoetina, radiografia do térax, bidpsia da medula dssea, caridtipo, presenca
de JAK2 V617F e a busca de nova geracdes de genes envolvidos com a doencga
(PRACHATIP PHOLLARP, et al,;2025). A prevaléncia da Policitemia Vera quando
comparada com as demais doencas mieloproliferativas como mutacdo JAK2. As
alteracodes fenotipicas entre a Policitemia Vera e outras doencas mieloproliferativas que
envolvem JAK2, acredita-se estd relacionado com os receptores de citocinas envolvidos
no processo de mutacdo (BARBARA ZDZIERAK, et al; 2025).

Os fatores como idade, trombose prévia, presencga de esplenomegalia, nivel sérico
de lactato desidrogenase (LDH), presenca de cariétipo anormal, carga alélica mutante de
JAK?2, como também a presenca de mutagdes de “alto risco”, (ASXL1, SRSF2 e IDH1/2)
parecem influenciar negativamente a sobrevida e aumentar o risco de transformacio
leucémica da doenca, esse risco € independente da carga mutacional de JAK2 V617F
existente (TENG G, er al., 2022).

Tratamento clinico

O tratamento inicial da Policitemia Vera concentra-se na reducao rapida da massa
eritrocitaria, seja por flebotomias ou com tratamento citorredutor, e também na
diminui¢do do risco trombdtico através da correcao dos fatores de risco cardiovascular e
do uso de agentes antiplaquetarios (KUYKENDALL, 2023). A estratégia terapéutica
indicada envolve melhorar a qualidade de vida do paciente como: diminuir o risco
trombotico e hemorrdgico, melhorar os sintomas e a qualidade de vida, diminuir o risco
de transformagdao em mielofibrose e leucemia aguda; obter um controle adequado do
hematdcrito (< 45%) (CRODEL C. C. et al, 2022).

Para pacientes classificados com baixo risco recomenda-se flebotomias e doses
baixas de acido acetilsalicilico (40-100 mg), enquanto para os pacientes de alto risco o
tratamento pode ir além de flebotomias e baixas doses de dcido acetilsalicilico, a insercao
da primeira linha de escolha da farmacoterapia, hidroxiureia. A dose recomendada para a
hidroxiureia é de 15-30 mg/kg/dia, sendo ajustada de acordo com o paciente. Alguns
relatos registam que 10% dos pacientes desenvolvem resisténcia a hidroxiureia (HU) em
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média apds 6 anos de tratamento, para esses casos considerar o uso de interferon alfa,
bussulfano ou ruxolitinibe. As reagdes adversas e complicagcdes comuns com o uso da
hidroxiureia envolvem ulceras maleolares ou orais e intolerancia gdastrica
(MARCELLINO BK, HOFFMAN R., 2021).

A terapia para Policitemia Vera em caso de falha com a hidroxiureia pode ser feita
com interferon alfa porem as principais limitagdes sao os efeitos adversos, que exigem a
interrupcdo do tratamento em um terco dos casos (sintomas gripais, irritabilidade,
depressdo, hepatite e distirbios gastrointestinais), € como vantagem pode haver a
diminui¢do do prurido em até 75% dos casos. Outros interferons alfa sio melhores
tolerados e apresentam menor toxicidade e menor frequéncia de administracdo em
comparacdo com o interferon alfa (RUGGERI M, et al, 2023).

O acompanhamento da resposta molecular € necessdrio para mensurar a carga
alélica quantitativa de JAK2 V617F, mutagdes no éxon 12 e mutacdes no MPL) e
atualmente, ndo hd indicacdo para monitorar todas as cargas alélicas, embora muitos
estudos tenham utilizado a reducdo da carga alélica para avaliar o impacto do tratamento.
Quanto a morfologia da medula 6ssea nao hé indicacdo de que o monitoramento do grau
de fibrose seja titil, mas deve ser realizado se houver suspeita de progressao por biometria
sanguinea ou sintomatologia. Um conhecimento maior sobre a doenca € necessario para
o diagnostico precoce e inicio do tratamento.

4 CONCLUSAO

A causa exata da Policitemia Vera € desconhecida, o seguimento com os
tratamentos descritos na literatura € a chance de qualidade de vida para os pacientes que
descobrem a doencga. Muitos estudos ainda precisam elucidar o mecanismo da doenca
para garantir mais seguranca e eficdcia nos tratamentos disponiveis.
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RESUMO

Introducio: O aborto espontaneo ¢ uma complicacdo comum na gestagdo, afetando cerca de
10 a 15% das gestacdes clinicamente detectadas. O aborto recorrente (AR), definido como trés
ou mais perdas consecutivas antes de 20 semanas, acomete 1 a 2% das mulheres em idade
reprodutiva. Dentre as multiplas causas etioldgicas, as disfungdes hematolodgicas,
especialmente as trombofilias hereditarias e a sindrome antifosfolipidica (SAF), tém papel
importante, frequentemente associadas a complica¢gdes materno-fetais graves. Objetivo: Esta
revisdo bibliografica tem por objetivo discutir os mecanismos fisiopatologicos das trombofilias
hereditérias e da SAF, revisar as opg¢des terap€uticas atuais e analisar seu impacto nos desfechos
reprodutivos, contribuindo para o manejo clinico do aborto recorrente. Metodologia: A
pesquisa foi realizada por meio de revisdo qualitativa da literatura cientifica priméria
disponivel, focalizando trabalhos relevantes publicados recentemente sobre trombofilias e
aborto recorrente, incluindo a identificagdo, fisiopatologia, diagnostico laboratorial e
intervengdes terapé€uticas. Discussdo: As trombofilias hereditarias, decorrentes de mutagdes
genéticas, e a SAF, uma condig@o autoimune caracterizada por anticorpos antifosfolipideos, sao
associadas a trombose placentdria, comprometendo a oxigenacao fetal e contribuindo para
perdas gestacionais. A SAF apresenta forte evidéncia causal e o tratamento padrao com aspirina
em baixa dose e heparina de baixo peso molecular mostra eficacia na reducdo das perdas. Ja a
utilidade do rastreio universal para trombofilias hereditarias permanece controversa devido a
prevaléncia semelhante na populagdo geral e falta de evidéncias robustas para anticoagulagao
universal. Conclusiao: Apesar dos avangos no entendimento das disfun¢des hematologicas
relacionadas ao aborto recorrente, limitacdes como a auséncia de padronizagdo laboratorial e
evidéncias insuficientes para tratamentos especificos persistem. A identificacdo e manejo da
SAF s3o fundamentais para melhorar os desfechos reprodutivos, mas pesquisas futuras sio
necessarias para validar estratégias individualizadas para todas as condigdes trombofilicas
relevantes.

Palavras-chave: Trombofilias; Antifosfolipidica; Heparina.

1 INTRODUCAO

O aborto espontaneo ¢ uma complicacdo frequente na gesta¢do, ocorrendo em 10% a
15% das gestacdes detectadas clinicamente (Caetano et al., 2006). O aborto recorrente (AR) ou
perda gestacional de repeticdo (PGR) € caracterizado pela ocorréncia de trés ou mais perdas
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espontaneas e sucessivas de gestagcdes antes de vinte semanas (Oliveira & Leal, 2023). Essa
condicdo afeta apenas 1% a 2% das mulheres em idade reprodutiva (Dias et al., 2021).
Entretanto, a pesquisa de fator causal é recomendada a partir de duas perdas consecutivas
devido a prevaléncia semelhante de resultados anormais nesse subgrupo (Oliveira & Leal,
2023). A experiéncia do AR gera um grande desgaste emocional nos casais (Caetano et al.,
2006). Os fatores etioldgicos sdo variados, incluindo anormalidades genéticas, anatomicas,
hormonais, infecciosas e imunoldgicas (Caetano et al., 2006), mas a etiologia permanece
desconhecida em aproximadamente metade dos casos avaliados extensivamente (Padrnos &
Gangaraju, 2024).

Neste contexto, as disfuncdes hematologicas, especialmente as condigdes pro-
trombdticas, representam um fator etiologico crucial, frequentemente associado a elevadas
taxas de obitos materno-fetais (Dias ef al., 2021). A trombofilia ¢ definida como um estado de
hipercoagulabilidade, podendo ser hereditaria ou adquirida (Farias & Renner, 2025). As
trombofilias hereditarias (TH) resultam de mutacdes genéticas que afetam a fun¢do ou
quantidade de proteinas do sistema de coagulagdo (Oliveira & Leal, 2023), como a mutagao do
fator V de Leiden (FVL), a deficiéncia de proteina S, proteina C e antitrombina IIT (ATIII) (Dias
etal., 2021).

A principal trombofilia adquirida ¢ a Sindrome Antifosfolipide (SAF) (Dias et al., 2021),
uma doenca autoimune (Santos, 2016) caracterizada pela presenga de anticorpos
antifosfolipides (AFL) em associacdo com eventos tromboticos ou morbidade gestacional
(Barros et al., 2021). Os marcadores laboratoriais diagnosticos mais utilizados incluem o
anticoagulante lipico (AL), a anticardiolipina (ACA) e a anti-B2-glicoproteina I (af2GP1). A
relevancia clinica da SAF ¢ amplamente reconhecida, e o rastreio tem sido fundamental para
reduzir a proporcao de casos de AR sem etiologia esclarecida (Santos, 2016).

Dada a complexidade e a importancia clinica dessas disfungdes, o objetivo desta revisao
¢ discutir os mecanismos fisiopatoldgicos das trombofilias hereditarias e da SAF, bem como as
opgdes terapéuticas atuais e analisar seu impacto sobre os resultados reprodutivos.

2 METODOLOGIA

A metodologia da pesquisa foi uma revisdo qualitativa da literatura cientifica recente,
selecionando estudos relevantes sobre trombofilias hereditarias e aborto recorrente, abordando
diagnostico, fisiopatologia e tratamentos disponiveis. Foram incluidos artigos atuais, que
trouxeram dados consistentes para a compreensao dos mecanismos e abordagens terapéuticas.
Os critérios de exclusdo abrangeram trabalhos desatualizados ou que ndo contribuissem
significativamente para o tema. Para garantir a abrangéncia e rigor cientifico, as referéncias
foram coletadas principalmente em bases de dados reconhecidas, como Google Academico,
Scielo e PubMed, assegurando informacgdes atualizadas para o manejo clinico do aborto
recorrente relacionado a disfungdes hematologicas.

3 RESULTADO E DISCUSSAO

3.1 Aborto Recorrente: Aspectos Clinicos e Epidemiolégicos
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O aborto recorrente (AR) ou perda gestacional de repeti¢do (PGR) ¢é caracterizado pela
ocorréncia de trés ou mais perdas espontaneas e sucessivas de gestagcdes antes de vinte semanas
(Caetano et al., 2006). Esta condicdo, que afeta 1% a 2% das mulheres em idade reprodutiva,
pode ter a investigacdo etiologica iniciada apos duas perdas consecutivas (Oliveira & Leal,
2023). Embora anomalias cromossdmicas fetais sejam responsaveis por 50% a 60% dos abortos
de primeiro trimestre (Caetano et al., 2006), a causa permanece desconhecida em
aproximadamente metade dos casos (Padrmos & Gangaraju, 2024). As disfungdes
hematologicas, particularmente as condi¢des pro-trombdticas, representam um fator etiologico
crucial, associado a clevadas taxas de Obitos materno-fetais (Dias ef al., 2021). A inclusao da
pesquisa da Sindrome do Anticorpo Antifosfolipide (SAF) tem sido fundamental para reduzir a
proporcao de casos sem etiologia esclarecida (Santos, 2016).

3.2 Trombofilias e Aborto Recorrente

A trombofilia ¢ um estado de hipercoagulabilidade (Farias & Renner, 2025), classificada
como hereditaria (TH) por mutacdes genéticas ou adquirida (SAF) (Dias et al., 2021). As
principais TH incluem mutacdes do Fator V de Leiden (FVL) e do gene da protrombina (PGM)
(Dias et al., 2021). Deficiéncias de Proteina C, Proteina S e Antitrombina III (ATIII) também
sao relevantes (Oliveira & Leal, 2023), e a Trombocitémia Essencial (TE) pode causar abortos
de repeticdo (Baleiras, 2003). O mecanismo central ¢ a trombose placentaria, que resulta na
interrupcao do fluxo de oxigenacdo e nutrientes (Dias et al., 2021). A mutagdo FVL causa
resisténcia a Proteina C Ativada (APCR), levando a coagulacdo excessiva (Hussein et al.,
2025). A literatura sobre a associacdo de TH e AR ¢ controversa (Padrnos & Gangaraju, 2024);
enquanto algumas andlises indicam alto risco de PGR para FVL, PGM e deficiéncia de proteina
S (Oliveira & Leal, 2023), estudos recentes sugerem que a prevaléncia de TH em mulheres com
AR ¢ similar a da populacdo em geral (Shehata et al., 2022).

3.3 Sindrome Antifosfolipide (SAF) e Impacto Reprodutivo

A SAF ¢ uma trombofilia adquirida de natureza autoimune (Santos, 2016), caracterizada
por anticorpos antifosfolipides (AFL) associados a morbidade gestacional (Barros et al., 2021).
Os AFL diagndsticos sdo o Anticoagulante Lupico (AL), Anticardiolipina (ACA) e Anti-f2-
glicoproteina I (ap2GP1). O diagndstico definitivo requer um critério clinico e um laboratorial
(Barros et al., 2021), com positividade laboratorial persistente com intervalo minimo de 12
semanas (Santos, 2016). Os Critérios Clinicos incluem um ou mais 6bitos inexplicaveis de um
feto normal com mais de 10 semanas (Barros et al., 2021) ou trés ou mais abortos consecutivos
inexplicaveis antes de 10 semanas (Santos, 2016). A tripla positividade para AFL esta associada
a uma doenga mais grave. A SAF leva a placentagdo defeituosa (Barros ef al., 2021) e a redugao
da anexina V, uma proteina antitrombdtica, que quando desestruturada induz a trombose
(Oliveira & Leal, 2023). A SAF nao tratada pode resultar em até 90% de perdas embrionarias
ou fetais e esta associada a pré-eclampsia grave (PEG) (Barros et al., 2021).

3.4 Abordagens Terapéuticas
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A intervengao farmacoldgica de primeira linha para SAF ¢ a combinagao de aspirina em
baixa dosagem (BDA) e heparina de baixo peso molecular (HBPM) em doses profilaticas
(Barros et al., 2021). Esta combinagao ¢ superior a BDA isoladamente na preven¢ao de abortos
espontaneos (Oliveira & Leal, 2023), sendo a HBPM preferida a heparina nao fracionada (HNF)
devido a menores taxas de sangramento (De Jong et al., 2014). Para pacientes com SAF e
histérico de trombose prévia, é recomendada BDA associada a HBPM em dose intermediaria
ou completa. Contudo, a associacio de HBPM a BDA nao demonstrou beneficios adicionais
em comparacdo com a BDA isolada na prevencdo de complicacdes gestacionais tardias, como
PEG. Em casos refratarios ao tratamento convencional, a hidroxicloroquina (HCQ), prednisona
e/ou imunoglobulina intravenosa (IgIV) podem ser consideradas (Barros ef al., 2021).

3.5 Limitac¢oes e Controvérsias

Persistem divergéncias quanto a utilidade do rastreio universal de trombofilias
hereditarias (TH) (Padrnos & Gangaraju, 2024), pois a prevaléncia de TH em mulheres com
AR precoce ¢ similar a da populagdo geral (Shehata ef al., 2022). A fraca evidéncia de relagao
causal refor¢a a auséncia de necessidade de rastreio universal de TH (Oliveira & Leal, 2023).
Outra limitacao ¢ a falta de padronizagdo dos ensaios laboratoriais para os AFL (Santos, 2016),
o que prejudica a monitorizagdo. Apesar dessas dificuldades, o rastreio da SAF ¢ rotineiramente
recomendado, uma vez que o tratamento melhora o prognéstico gestacional (Oliveira & Leal,
2023). Estratégias para o tratamento de casos refratarios ainda ndo estdo estabelecidas com
evidéncias robustas (Barros et al., 2021).

4 CONSIDERACOES FINAIS

O aborto recorrente (AR) continua sendo um desafio clinico, mas a investigagdo das
disfuncdes hematologicas, em particular a trombofilia, oferece um caminho crucial para o
manejo de casos de etiologia complexa ou desconhecida. Embora a prevaléncia de trombofilias
hereditarias (TH) em mulheres com AR ainda seja objeto de debate e ndo justifique o rastreio
universal, a Sindrome Antifosfolipide (SAF) possui uma associagao robusta com a morbidade
gestacional. O tratamento padrdo para SAF obstétrica, utilizando aspirina em baixa dosagem e
heparina de baixo peso molecular, demonstrou ser a abordagem mais eficaz, elevando
significativamente as taxas de nascidos vivos nessas pacientes e justificando o rastreio rotineiro.

Apesar dos avangos na compreensao dos mecanismos tromboticos € imunoldgicos, o
campo ainda enfrenta limitagdes, como a falta de padronizacdo laboratorial para os anticorpos
antifosfolipides (AFL) e a caréncia de evidéncias solidas que suportem o tratamento para
complicacdes gestacionais tardias ou para casos refratarios a terapia convencional. Para
otimizar os desfechos reprodutivos, ¢ imperativo que futuras pesquisas validem estratégias de
manejo mais individualizadas e elucide o papel e o tratamento mais eficaz para todas as
condicdes trombofilicas relevantes.
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RESUMO

A cefaleia cronica representa um desafio diagnostico e terapéutico significativo, e sua
associacao com o sistema hematoldgico ¢ um campo de crescente interesse. O objetivo deste
estudo foi realizar uma revisdo integrativa da literatura para sintetizar as evidéncias sobre as
principais alteracdes hematologicas associadas a cefaleia cronica, detalhando os mecanismos
fisiopatoloégicos, as manifestacdes clinicas e as implicagcdes para o manejo do paciente. A
metodologia consistiu em uma busca bibliografica nas bases de dados PubMed, SciELO e
Google Scholar, utilizando descritores como "anemia", "policitemia vera", "trombose venosa
cerebral”, "cefaleia cronica" e "headache", com artigos publicados nos ultimos cinco anos. Os
resultados indicam uma forte correlacdo entre a cefaleia cronica e diversas condigdes
hematologicas, incluindo anemias (ferropriva e megalobléstica), policitemia vera, disturbios de
coagulacdo e deficiéncias nutricionais como as de vitaminas B12 e D. Os mecanismos
fisiopatologicos identificados sdo variados e incluem a hipoxia tecidual, o aumento da
viscosidade sanguinea, a ativa¢do de nociceptores trigeminovasculares, a disfungdo endotelial
e a inflamagdo sistémica. A investigacdo revelou que essas alteragcdes podem tanto ser a causa
subjacente da cefaleia quanto um fator que contribui para sua cronificacdo e intensidade.
Conclui-se que a avaliagdo hematologica ¢ fundamental na investigagdo de pacientes com
cefaleia cronica, pois permite um diagndstico mais acurado e a implementacdo de um
tratamento direcionado, melhorando o prognéstico e a qualidade de vida. A complexa interagdo
entre os sistemas neurologico e hematologico abre novas perspectivas para futuras pesquisas €
abordagens terapéuticas.

Palavras-chave: Dor de cabega; Disttrbios sanguineos; Fisiopatologia.
1 INTRODUCAO

A cefaleia cronica representa um dos distirbios neurologicos mais prevalentes e
incapacitantes globalmente, exigindo uma abordagem diagndstica que transcenda a neurologia
primaria. A complexa inter-relacdo entre o sistema hematoldgico e a patogénese da dor de
cabeca persistente tem emergido como um campo de estudo crucial. Alteragdes na composigao,
viscosidade e funcao do sangue ndo sao meros achados laboratoriais concomitantes, mas sim
fatores etiologicos e moduladores da cefaleia, atuando por meio de mecanismos bem definidos,
como a hipoxia cerebral, a alteracdo da viscosidade sanguinea, a inflamagdo sistémica e os
distarbios de coagulagdo (Shimoyama et al., 2022).

O objetivo desta pesquisa ¢ realizar uma revisdo integrativa da literatura, de natureza
exploratoria sobre as principais alteragdes hematologicas associadas a cefaleia cronica,
discorrendo sobre os mecanismos fisiopatoldgicos subjacentes, as manifestacdes clinicas e as
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implicagdes para o manejo diagndstico e terapéutico, com base em literatura cientifica
atualizada.

2 MATERIAL E METODOS

O presente estudo consiste em uma Revisdo Integrativa da Literatura, de natureza
exploratoria e descritiva, com o objetivo de sintetizar o conhecimento cientifico produzido
sobre a associacdo entre alteracdes hematologicas e cefaleia cronica.

A busca bibliografica foi realizada em bases de dados eletronicas de relevancia na area
da saude, incluindo PubMed, SciELO e Google Scholar. Foram utilizados descritores
controlados e termos livres em portugués e inglés, como "anemia", "policitemia vera",
"trombose venosa cerebral", "cefaleia cronica" e "headache".

Os critérios de inclusao adotados para a selecao dos estudos foram:

Artigos originais, revisOes sistematicas e revisdes narrativas.

Publicacdes nos ultimos cinco anos (2020 a 2025).

Disponibilidade do texto completo.

Relevancia cientifica e foco na relacdo fisiopatoldgica e clinica entre as alteragdes
hematologicas e a cefaleia.

Os estudos selecionados foram submetidos a uma leitura critica e andlise qualitativa. Os
dados extraidos incluiram o mecanismo fisiopatologico principal, as manifestagdes clinicas da
cefaleia associada e as implicagdes terapéuticas. A sintese dos achados foi organizada em
categorias tematicas (anemias, poliglobulia, distirbios de coagulagdo, deficiéncias nutricionais
e doencas especificas) para a elaboragdo do corpo do estudo.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

A cefaleia cronica, frequentemente tratada como uma entidade primaria, revela uma
complexa rede de interagdes fisiopatologicas quando associada a alteragdes hematologicas.

3.1 ANEMIAS E CEFALEIA: FISIOPATOLOGIA DA HIPOXIA CEREBRAL

A anemia, notadamente a ferropriva e a megaloblastica, ¢ a causa hematologica mais
comum de cefaleia secundaria (Suprapti, et al., 2025). O mecanismo central ¢ a redu¢do da
capacidade de transporte de oxigénio, levando a hipoxia cerebral (Freeman; Zubair, 2025).

A anemia, especialmente a ferropriva, reduz a capacidade de transporte de oxigénio,
for¢ando o cérebro a ativar mecanismos compensatorios que, paradoxalmente, desencadeiam a
dor (Suprapti, et al, 2025; (Freeman; Zubair, 2025). O principal desses mecanismos ¢ a
vasodilatagdo mediada pelo 6xido nitrico (NO). A hipdxia induz a sintese de NO, um potente
vasodilatador, que atua nas artérias cerebrais e meningeas. Essa vasodilatagdo, embora
destinada a aumentar o fluxo sanguineo, resulta na ativa¢ao dos nociceptores perivasculares do
sistema trigeminovascular, culminando na cefaleia (Ebea et al., 2024).

3.1.1 Mecanismos Fisiopatoldgicos

e Vasodilatagdo Compensatoria: A hipdxia induz a liberagdo de 6xido nitrico (NO), um
potente vasodilatador. A vasodilatagdo das artérias cerebrais ativa os nociceptores do
sistema trigeminal, gerando a dor (Ebea et al., 2024).

e Pressdo Pulsatil: O aumento do débito cardiaco (taquicardia compensatoria) para manter
a perfusdo tecidual gera uma pressdo pulsatil aumentada nos vasos, percebida como
cefaleia (Freeman; Zubair, 2025).
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e Disfun¢do Neuronal: A deficiéncia de ferro (Moss; Pakbaz, 2025) e a de vitamina
B12/folato comprometem a sintese de mielina e neurotransmissores, intensificando a
sensibilidade a dor.

3.1.2 Manifestagdes Clinicas

A cefaleia anémica ¢ tipicamente difusa, holocraniana e persistente, acompanhada por
fadiga e palidez (Freeman; Zubair, 2025). O tratamento da anemia subjacente geralmente
resulta na resolugao completa da cefaleia. A resolu¢ao dacefaleia apds a correcdo dadeficiéncia
hematolodgica subjacente € o critério de ouro para confirmar a etiologia secundaria, destacando
a reversibilidade do sintoma com o tratamento etiologico.

3.2 POLIGLOBULIA, POLICITEMIA VERA E VISCOSIDADE SANGUINEA

Em contraste com a anemia, a poliglobulia e a Policitemia Vera (PV) apresentam um
quadro de hiperviscosidade sanguinea. O aumento da massa eritrocitaria eleva a viscosidade do
sangue, o que impde uma resisténcia significativa ao fluxo cerebral. Essa lentiddo no fluxo, ou
estase venosa, pode levar a hipoperfusao relativa e ao aumento dorisco deeventos tromboticos,
sendo a Trombose Venosa Cerebral (TVC) uma complicagdo grave (Shimoyama et al., 2022).

A poliglobulia e a Policitemia Vera (PV), uma neoplasia mieloproliferativa cronica,
estdo fortemente associadas a cefaleia. O principal mecanismo € a hiperviscosidade sanguinea,
que reduz o Fluxo Sanguineo Cerebral (FSC) e aumenta o risco de microtromboses
(Shimoyama et al., 2022).

3.2.1 Classificacdo ICHD-3 e Caracteristicas

A cefaleia atribuida 2 PV é reconhecida pela ICHD-3 (codigo 10.1.3). E um sintoma
comum, frequentemente matinal, pulsatil ou em peso. E crucial diferenciar a cefaleia da PV de
cefaleias primdrias, como a enxaqueca com aura (Joppekova, 2025). O tratamento da PV
(flebotomia e terapia citorredutora) ¢ fundamental para o alivio da cefaleia.

A cefaleia na PV é um sintoma proeminente, reconhecido pela ICHD-3, e sua
caracteristica matinal e pulsatil reflete o acimulo de sangue venoso durante o sono e a pressao
exercida pela hiperviscosidade. A diferenciacdo clinica ¢ crucial, pois a cefaleia da PV pode
mimetizar cefaleias primarias. A literatura ressalta que o manejo da PV, centradona flebotomia
para manter o hematocrito abaixo de 45%, € o tratamento primario para a cefaleia.

A melhora da dor apds a normalizagdo dos parametros hematoldgicos ¢ um forte
indicativo da etiologia (Shimoyama ef al., 2022). A hiperviscosidade ndo apenas predispoe a
trombose, mas também causa uma reducao no fluxo sanguineo cerebral, levando a uma hipoxia
tecidual localizada, que pode desencadear a dor de cabega por mecanismos semelhantes aos da
anemia, mas com uma causa primaria oposta.

3.3 DISTURBIOS DE COAGULACAO E RISCO VASCULAR CEREBRAL

Disttrbios da hemostasia, que abrangem tanto estados de hipercoagulabilidade quanto
coagulopatias hemorragicas, sdo causas importantes de cefaleia secundaria devido ao risco de
eventos vasculares cerebrais. A cefaleia, neste contexto, ¢ um sintoma de alarme que exige
investigacdo imediata e tratamento etioldgico.
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3.3.1 Hipercoagulabilidade e Trombose Venosa Cerebral (TVC)

A hipercoagulabilidade, seja ela primaria (trombofilias hereditarias) ou secundaria (uso
de contraceptivos orais, neoplasias, infecgdes), ¢ o principal fator de risco para a Trombose
Venosa Cerebral (TVC) (Zuo, et al., 2025). A TVC ¢ uma condi¢do grave que se manifesta
predominantemente pela cefaleia, presente em cerca de 90% dos casos. A dor pode apresentar-
se de diversas formas, o que torna o diagnostico desafiador: pode ser aguda (simulando uma
cefaleia em "trovoada"), subaguda (progressiva ao longo de dias ou semanas) ou cronica
(persistente e refrataria a analgésicos comuns) (Moraes; Conforto, 2022).

O mecanismo da dorna TVC é multifatorial. O trombo obstrui o fluxo venoso cerebral,
levando ao aumento da pressdo venosa e, consequentemente, ao aumento da pressdo
intracraniana (PIC). Este aumento da PIC é um potente estimulo para os nociceptores
meningeos. Além disso, a presenca do trombo desencadeia uma resposta inflamatoria local,
com liberagdo decitocinas inflamatdrias e mediadores dador na parede dos seios venosos (Zuo,
et al., 2025). A suspeita clinica de TVC ¢ crucial, pois o tratamento com anticoagulacao plena
¢ o padrdo-ouro para a recanaliza¢do e a resolu¢do da cefaleia.

3.3.2 Coagulopatias e Plaquetopenias

No espectro oposto, os distirbios hemorragicos, como a hemofilia ou plaquetopenias
graves (trombocitopenia), aumentam o risco de hemorragia intracraniana (HIC). A HIC ¢
classicamente associada a uma cefaleia subita, explosiva e de maxima intensidade (cefaleia em
trovoada), frequentemente acompanhada de déficits neuroldgicos focais. A cefaleia é causada
pela irritacdo meningea e pelo aumento abrupto da pressdo intracraniana devido ao hematoma.

3.4 DEFICIENCIAS NUTRICIONAIS E INFLAMACAO

A deficiéncia de micronutrientes essenciais para a hematopoiese e a fung@o neural esta
ligada a cefaleia cronica.

3.4.1 Vitaminas B12 e Acido Folico

A deficiéncia de vitamina B12 (cobalamina) e acido folico (vitamina B9) ¢
primariamente conhecida por causar anemia megaloblastica. No entanto, o impacto dessas
vitaminas no sistema nervoso central ¢ profundo e estd diretamente ligado a patogénese da
cefaleia. A B12 ¢ crucial para a manuten¢do da bainha de mielina e para a sintese de S-
adenosilmetionina (SAM), um doador de metil essencial para o metabolismo cerebral (Tirani,
et al., 2024).

Além disso, a deficiéncia dessas vitaminas leva ao acumulo de homocisteina, um
aminoacido que ¢ um conhecido fator de risco vascular e inflamatério. Niveis elevados de
homocisteina tém sido associados a enxaqueca e a disturbios vasculares cerebrais, sugerindo
um mecanismo adicional pelo qual essas deficiéncias nutricionais contribuem para a cefaleia
cronica.

3.4.2 Vitamina D e Inflamac¢ao Sistémica
A deficiéncia de Vitamina D est4 associada a formas de cefaleia primaria. A Vitamina
D regula a inflamagdo sistémica. A suplementagdo tem demonstrado efeitos benéficos na

reducdo da frequéncia e intensidade da enxaqueca (Tirani, et al., 2024; Zhang, et al., 2021),
atuando na modulacao neural e anti-inflamatoria.
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3.5 INFLAMACAO SISTEMICA E DOENCAS HEMATOLOGICAS ESPECIFICAS

A inflamacdo sistémica de baixo grau é um componente fisiopatologico compartilhado
por diversas condigdes hematologicas e € um potente modulador da dor cronica, incluindo a
cefaleia.

3.5.1 Citocinas e Estresse Oxidativo

Em disturbios como a Policitemia Vera (PV) e a Anemia Falciforme (AF), a ativagao
cronica do sistema imunologico e a liberacdo de citocinas pro-inflamatdrias (como IL-18, IL-6
e TNF-a) desempenham um papel crucial. Essas citocinas podem atravessar a barreira
hematoencefélica ou atuar em receptores perivasculares, levando a sensibilizagdo central e
periférica do sistema trigeminovascular (Shimoyama et al., 2022). A sensibilizagdo € o processo
pelo qual os neurdnios se tornam hiperexcitaveis, transformando estimulos ndo dolorosos em
dolorosos e aumentando a intensidade da dor percebida.

Adicionalmente, o estresse oxidativo e a disfun¢ao endotelial sdo fatores comuns. O
estresse oxidativo, frequentemente associado a hemolise cronica na AF ou a hiperviscosidade
na PV, danifica as células endoteliais, comprometendo a regulacdo do tonus vascular cerebral
(Suprapti, et al, 2025). Essa disfungdo contribui para a isquemia, a inflamagdo e,
consequentemente, a cefaleia.

3.5.2 Anemia Falciforme (AF)

A AF ¢ uma hemoglobinopatia que causa a deformacdo dos eritrocitos (falcizacdo),
levando a crises vaso-oclusivas e hemolise cronica. A cefaleia na AF ¢ um sintoma de alerta
que pode preceder Acidentes Vasculares Cerebrais (AVCs) isquémicos ou infartos silenciosos.

O mecanismo de hemolise cronica libera hemoglobina livre no plasma, que sequestra o
oxido nitrico (NO). A deplecdo de NO resulta em disfungdo endotelial e vasoconstrigdo,
contribuindo para a isquemia, a inflamacao e a dor (Ebea ef al., 2024). A cefaleia pode ser um
sintoma de uma crise vaso-oclusiva cerebral ouum sintoma cronico relacionado a vasculopatia
falciforme subjacente.

3.5.3 Neoplasias Hematologicas

Em pacientes com leucemias agudas ou linfomas, a cefaleia pode ser um sinal de
complicacdo grave e exige investigagdo imediata.

e Infiltracdo do SNC: A infiltragdo das meninges ou do parénquima cerebral por células
malignas (leucemia meningea) pode causar cefaleia, nduseas e vOmitos devido ao
aumento da pressao intracraniana.

e Neurotoxicidade do Tratamento: Quimioterdpicos como o metotrexato € a citarabina
podem induzir neurotoxicidade, manifestando-se como cefaleia, encefalopatia ou
leucoencefalopatia. A cefaleia induzida por quimioterapia ¢ uma causa iatrogénica que
exige o manejo sintomatico e, em alguns casos, a modificacdo do esquema terapéutico.

3.6 DESAFIOS DIAGNOSTICOS E MANEJO TERAPEUTICO

O desafio ¢ diferenciar a cefaleia primaria coexistente da cefaleia secundéria.
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3.6.1 Sinais de Alerta (Red Flags)

A suspeita de cefaleia secundéaria exige atencgdo a "red flags": inicio subito/explosivo,
progressao de frequéncia/intensidade, dor que acorda o paciente, sintomas neurologicos focais
e cefaleia refrataria. O diagnostico € confirmado pela resolugdo da dorapds o tratamento eficaz
da condicdo hematologica (Shimoyama et al., 2022).

3.6.2 Detalhamento do Manejo Terapéutico

O tratamento ¢ etiologico:
e Anemia: Suplementacdo de ferro ou vitaminas.
e Policitemia Vera: Flebotomia (alvo Ht < 45%), terapia citorredutora e AAS em baixa
dose.
e TVC: Anticoagulacao plena (Moraes; Conforto, 2022) e tratamento sintomatico da dor.
e Deficiéncias Nutricionais: Reposi¢do adequada de B12, folato e Vitamina D (Tirani, et

al., 2024).
3.6.3 Abordagem Diagndstica

A investigacdo da cefaleia cronica deve incluir um painel hematoldgico completo. A
Tabela 1 resume os principais achados.

Tabela 1 — Achados Clinicos e Laboratoriais Sugestivos de Cefaleia Hematologica

Alteracio Mecanismo Principal Caracteristicas da Exames
Hematologica pa Cefaleia Laboratoriais
Anemia C . ~ Cefaleia difusa, Hemograma (Hb, Ht
Hipoxia, vasodilatagdo . . . . hp
. persistente; pode vir  baixos), Ferritina,
mediada por NO com fadiga Vitamina B12, Folato
Poliglobulia / Hiperviscosidade Cefaleia matinal, Hemograma (Hb, Ht
Policitemia Vera sanguinea, trombose pulsatil, refrataria elevados), Plaquetas;
Mutacdo JAK?2
Trombofilia/Estado Trombose venosa cerebral Cefaleia subita ou D-dimero, Pesquisas
Hipercoagulabilidade (TVC) progressiva, intensa  de Trombofilias
Plaquetopenia / Hemorragia intracraniana Cefaleia subita, Hemograma
Coagulopatia (HIC) explosiva (plaquetas baixas),
Coagulograma
Deficiéncia de Inflamacdo, modulagcdo  Associada a Niveis séricos de
Vitamina D neural alterada enxaqueca e cefaleia 25(OH)D
tensional
Autores 2025

4 CONCLUSAO

A presente revisao integrativa da literatura demonstrou a complexa e multifacetada
relacdo entre a cefaleia cronica e uma variedade de alteragdes hematologicas. Os mecanismos
fisiopatologicos subjacentes sdo diversos, abrangendo desde a hipdxia cerebral decorrente de
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anemias ¢ a hiperviscosidade sanguinea na policitemia vera, até processos inflamatorios,
tromboticos e disfuncdes endoteliais associadas a outras condigdes hematoldgicas.

A andlise dos dados reforca que a abordagem clinica da cefaleia cronica deve
contemplar a investigacao hematoldgica como parte do diagnostico diferencial, especialmente
na presenga desinais dealarme ou em casos refratarios ao tratamento convencional. Este estudo
ressalta a importancia de uma avaliagdo multidisciplinar para um diagndstico preciso € uma
terapéutica mais eficaz, conectando a neurologia ¢ a hematologia. Como limitagao, a natureza
de revisdo integrativa implica uma analise baseada em estudos com metodologias distintas.
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RESUMO

A leucemia representa uma neoplasia maligna do sistema hematopoiético, caracterizada pelo
aumento de células anormais no sangue e comprometimento da medula dssea, sendo os
leucocitos as principais células afetadas. A leucemia infantil € o tipo de cancer mais frequente
em criancas de 0 a 12 anos, sendo a leucemia linfoblastica aguda (LLA) a forma
predominante e associada a maior mortalidade. O diagnostico precoce ¢ essencial para
melhorar o prognostico, aumentar a sobrevida e reduzir complicagdes. Este estudo teve como
objetivo analisar os principais desafios e estratégias para a detecgdo precoce de leucemias na
populacdo pediatrica. Realizou-se uma revisao integrativa de literatura, de natureza descritiva,
com buscas nas bases BVS, Scielo e PubMed, utilizando os descritores “Leukemia”,
“Children” e “Early Diagnosis”, incluindo artigos publicados entre dezembro de 2020 e
dezembro de 2025. Os resultados evidenciaram que o diagnéstico precoce enfrenta barreiras
clinicas, relacionadas a apresentagdo heterogénea de sinais e sintomas, e estruturais, incluindo
falta de capacitagdo profissional, recursos insuficientes e desigualdade regional no acesso aos
servigos de saude. Estudos indicaram que fatores como idade da crianga, conhecimento dos
cuidadores e sistemas de referéncia ineficazes influenciam os intervalos diagnosticos.
Estratégias promissoras incluem a integragdo de avaliacdes multidisciplinares, além de
iniciativas globais voltadas ao fortalecimento dos sistemas de saude e capacitagdo
profissional. Conclui-se que a detec¢do precoce da leucemia infantil depende de acdes
interligadas, envolvendo educagdo de cuidadores e profissionais, acesso a tecnologias
diagnosticas e melhorias estruturais nos servicos de saude, visando reduzir disparidades
regionais, elevar a taxa de deteccdo precoce e melhorar o prognéstico e a sobrevida das
criangas acometidas.

Palavras-chave: Neoplasias Hematoldgicas; Pediatria; Deteccdo Precoce de Cancer.
1 INTRODUCAO

Leucemias representam neoplasias malignas do sistema hematopoiético, caracterizadas
pelo comprometimento da medula 6ssea e do sangue periférico, sendo os leucocitos (globulos
brancos) as principais células sanguineas afetadas. A patogenia molecular dessa neoplasia
envolve mutagdes genéticas nas células-tronco que passam a se multiplicar de forma
descontrolada em um processo de prolifera¢do clonal, resultando em um niimero aumentado
de células anormais no sangue circulante (Kumar; Abbas; Aster, 2010).

Existem diferentes tipos de leucemia, que podem ser classificadas de acordo com dois
critérios: o primeiro, quanto a linhagem celular de origem - linfoide, caracterizada pela
produgdo de células linfoides cancerosas, e mieloide, quando afetam as células-troncos que
originam os granulocitos, os globulos vermelhos e as plaquetas - € o segundo, quanto a



velocidade de crescimento, podendo ser aguda ou cronica. Portanto, os tipos de leucemia mais
comuns sdao: a leucemia linfoblastica aguda (LLA), leucemia mieloide aguda (LMA),
leucemia linfocitica cronica (LLC) e leucemia mieloide cronica (LMC) (Brasil, 2022; Emadi;
Law, 2023).

Quando se observa a prevaléncia dessa neoplasia na populacao infantil, destaca-se que
a leucemia ¢ o tipo de cancer mais frequente em criangas, sendo responsavel por boa parte dos
casos novos de cancer e de obitos relacionados a faixa etaria de 0 a 12 anos. Em uma anélise
global realizada em 2020, de acordo com a GLOBOCAN da Agéncia Internacional de
Pesquisa sobre o Cancer (IARC), que coletou dados de 184 paises, foram identicados um total
de 67.008 novos casos de leucemia infantil, com maior prevaléncia no sexo masculino e, no
que se refere a mortalidade, obteve-se 25.080 dbitos no mesmo ano (Liu ef al., 2025).

Em 2021, de acordo com Global Health Data Exchange (GHDXx), ferramenta
estatistica que propoOs analisar dados de 204 paises e regides, 58.784,94 novos casos de
leucemia infantil foram diagnosticados e ocorreram 27.861,16 obitos por tal neoplasia nessa
populacdo. Diante dos dados expostos, percebe-se que a leucemia infantil é um problema de
saude publica que merece a atengdo, dada a proporcao de individuos acometidos € do niumero
de mortos relacionados a essa doenga (Liu et al., 2025).

Além disso, ¢ valido destacar que a LLA ¢ a forma mais frequente na populacao
infantil e a principal leucemia relacionada a Obitos, enquanto as outras variagdes sao
consideradas raras nessa faixa etaria. Geralmente, a LLA acomete principalmente criangas
entre 2 ¢ 5 anos, sendo aproximadamente quatro vezes mais incidente que a LMA (Silva;
Barreto, 2022).

Em grande parte das LLAs, estdo presentes alteragdes cromossOmicas estruturais ou
numéricas, as quais afetam os fatores de transcri¢ao necessarios para o desenvolvimento dos
linfocitos B e T. As manifestagdes clinicas da LLA s3o semelhantes as da LMA, apesar de
suas patogenias serem diferentes. Isso ocorre em razdo de apresentarem um mecanismo em
comum: o acumulo de blastos neoplasicos na medula dssea, o que prejudica a hematopoiese
normal devido a aglomeragdo de células imaturas malignas, a competi¢ao por fatores de
crescimento e outros aspectos ainda pouco esclarecidos (Kumar; Abbas; Aster, 2010) .

A etiologia ainda envolve mecanismos desconhecidos, no entanto existem fatores de
risco que podem estar relacionados as leucemias na infancia, como radiacdo ionizante,
agentes quimioterapicos, condi¢cdes genéticas e tabagismo paterno ou materno. Entre os sinais
e sintomas frequentes observados, pode-se citar: fadiga, palidez, hemorragias, febre, dor
Ossea, esplenomegalia, hepatomegalia, aumento testicular e linfonodomegalias generalizadas.
Nos casos em que hd o acometimento do sistema nervoso central, podem ocorrer cefaleia,
vomito e desorientagao (Sociedade Brasileira de Pediatria, 2025).

Em suma, ap6s a exposi¢ao de informagdes sobre leucemia, observa-se que se trata de
uma doenca grave que acomete uma populagdo em faixa etaria vulneravel. Logo, o
diagnostico precoce ¢ fundamental pois aumenta a taxa de sobrevida do individuo, sendo
assim objetivo do estudo analisar os principais desafios envolvidos no diagnéstico precoce de
leucemia na populacdo infantil e identificar estratégias eficazes para detec¢do rapida da
doenga, a fim de melhorar o prognostico da crianga acometida.

2 MATERIAL E METODOS

A pesquisa trata-se de uma revisdo integrativa de literatura, de natureza descritiva.
Para a busca e selecdo dos artigos na literatura foi realizada uma consulta na Biblioteca
Virtual de Saude (BVS) e nas seguintes bases de dados: Scientific Electronic Library Online
(Scielo) e a PubMed. Os descritores empregados foram idénticos em todas as bases,



limitando-se ao idioma inglés, conforme as seguintes combinagdes:"Leukemia" AND
"Children" AND “FEarly Diagnosis™.

Os critérios de inclusdo definidos para a seleg¢@o dos artigos sdo: artigos publicados em
portugués, inglés ou espanhol; textos completos disponibilizados online com acesso gratuito;
e estudos que abordem a tematica da leucemia infantil. Ademais, foi utilizado também como
critério de inclusdo textos publicados nas referidas bases de dados nos ultimos cinco anos
(dezembro de 2020 até dezembro de 2025).

Os critérios de exclusdo definidos para a retirada de artigos na constru¢ao de revisao
integrativa foram: pesquisas de revisdo de literatura, artigos duplicados, livros, manuais,
cartilhas e pesquisas laboratoriais com uso de animais. Logo, os artigos selecionados para o
estudo atenderam aos critérios determinados.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

A andlise dos estudos selecionados evidenciou que o diagnostico precoce das
leucemias na populagdo infantil permanece um desafio significativo, apesar dos avangos nas
técnicas laboratoriais e de imagem. Os resultados estdo organizados em dois eixos principais:
barreiras no diagnostico precoce das leucemias e estratégias para sua identificagao.

3.1. Barreiras no diagndstico precoce das leucemias

O diagnéstico das leucemias envolve inicialmente o hemograma, o qual pode revelar
alteracdes sugestivas da doenga, como leucocitose ou leucopenia, neutropenia e
trombocitopenia. Outros marcadores laboratoriais também podem auxiliar na pesquisa
diagnostica, por exemplo acido urico, creatinina e ureia. A confirmag@o ocorre por meio do
mielograma, procedimento que consiste na aspiragdo da medula Ossea para andlise
microscopica das caracteristicas citomorfoldgicas de células imaturas (blastos) (Souza, 2020).

Parte da amostra ¢ submetida a imunofenotipagem por citometria de fluxo, técnica que
emprega anticorpos conjugados a fluorocromos com o objetivo de verificar se esses
anticorpos interagem com as cé€lulas de interesse e, assim, determinar a linhagem (mieloide ou
linfoide) e o subtipo da leucemia. Durante a citometria de fluxo, um feixe de laser incide
sobre a célula individualmente, a fim de identificar as caracteristicas fisicas e bioldgicas de
cada célula (Souza, 2020).

Em um estudo realizado ao longo de 34 anos com pacientes pediatricos diagnosticados
com leucemia aguda em um hospital da Turquia, observou-se a prevaléncia da LLA,
conforme visto na literatura. Os sinais e sintomas mais frequentes foram fadiga, febre, dor
O0ssea ou articular e sinais cutdneos de sangramento. No exame fisico, destacam-se
esplenomegalia, hepatomegalia e linfonodomegalia. Em relagdo as alteracdes laboratoriais,
anemia, trombocitopenia e leucocitose foram as mais prevalentes (Senol ef al., 2025).

Fatores associados ao diagndstico tardio incluiram dor dssea ou articular, sangramento
mucoso e palidez, enquanto que linfadenopatia e sensibilidade 6ssea estavam ligados ao
reconhecimento precoce. Ademais, entre os parametros laboratoriais, niveis mais baixos de
hemoglobina e valores elevados de plaquetas mostraram associagdo significativa com o
diagnostico tardio (Senol et al., 2025). Diante dos achados, conclui-se que a apresentacao
clinica da leucemia em criancas ¢ heterogénea, sendo que apenas em casos de anormalidades
laboratoriais acentuadas ou quando surgem sinais fisicos especificos ha maior probabilidade
de um diagnoéstico precoce e oportuno.

Apesar dos avangos globais no controle da leucemia infantil, persistem desafios
consideraveis em relagdo a sua incidéncia, principalmente em regides com baixo Indice de
Desenvolvimento Humano (IDH). Nesses locais, problemas estruturais na assisténcia a saude,



como a insuficiéncia de infraestrutura, a escassez de profissionais especializados € o acesso
limitado a tecnologias, dificultam o diagnostico precoce e o tratamento adequado dessa
neoplasia maligna em criangas (Mohammadian-Hafshejani; Farber; Kheiri, 2024).

Enquanto paises de baixa e média renda continuam a apresentar um aumento de novos
casos de leucemia, paises de alta renda tém registrado uma reducao significativa nas taxas de
incidéncia e mortalidade dessa doenca. Essa disparidade evidencia o impacto das
desigualdades regionais na progressio da leucemia na populagdo pedidtrica
(Mohammadian-Hafshejani; Farber; Kheiri, 2024).

Um estudo prospectivo observacional abrangendo as 20 Principais Unidades de
Tratamento de Cancer Pediatrico (PTCs) no Reino Unido, coletou dados de criangas e
adolescentes tratados nesses locais, com o intuito de observar trés variaveis, o intervalo entre
pacientes (IP), o intervalo diagnostico (ID) e o intervalo diagndstico total (IDT). A leucemia,
foi o diagnoéstico mais comum na amostra no estudo, o que reflete sua prevaléncia na
populagdo pediatrica. Entre os principais sintomas apresentados pelos pacientes
diagnosticados, em ordem decrescente, destacam-se fadiga, letargia, palidez, hemorragia e
perda de apetite (Shanmugavadivel et al., 2025).

Além disso, a leucemia apresentou ID curto em comparacdo aos demais canceres, com
mediana de IDT de aproximadamente 3,1 semanas. O estudo sugere que o menor intervalo
esta relacionado ao maior conhecimento sobre seus sinais € sintomas entre os profissionais da
saude, levando a uma investigacao e diagnostico relativamente rapidos. No entanto, a idade
foi vista como fator de risco significativo para o IDT longo, uma vez que individuos com
idades entre 10 e 14 anos € com 15 anos ou mais apresentaram maior probabilidade de ter IDT
além do esperado quando comparados as criancas menores de 1 ano (Shanmugavadivel et al.,
2025).

Nakabiri et al. (2025) desenvolveram um estudo semelhante ao de Shanmugavadivel
et al. (2025), no qual analisaram dados de prontuarios de pacientes com canceres
hematologicos e observaram que o tempo de mediano para o reconhecimento de sintomas até
o diagndstico de cancer em criangas foi de aproximadamente 47 dias. Para leucemias, o tempo
mediano até o diagnostico foi de 31 dias, um intervalo menor quando comparado aos linfomas
com o periodo de 42 dias.

Nakabiri et al. (2025) analisaram tanto dados quantitativos quanto qualitativos, assim
identificaram barreiras para o diagnostico precoce relacionadas aos cuidadores e sistemas de
saude. Entre os fatores atribuidos aos responsaveis, destacaram-se comportamentos
inadequados em relagdo aos sintomas apresentados pelas criangas acometidas, questoes
culturais, crencas, falta de conhecimento prévio acerca das manifestagdes clinicas das
neoplasias e limitagdes financeiras.

No que diz respeito aos sistema de satde, as principais barreiras identificadas foram
falta de capacitacdo dos profissionais da satde, diagnosticos incorretos ou incompletos,
insuficiéncia de equipamentos em centros de atendimentos de menor complexidade, sistemas
de referenciacdo ineficazes, ma comunicacdo entre os niveis de atencdo a saude e
concentragdo dos servicos especializados em centros oncologicos de alta complexidade
(Nakabiri et al., 2025).

3.2. Estratégias para a identificagdo precoce das leucemias

Nesse contexto, a Global Initiative for Childhood Cancer (GICC), iniciada em 2018
pela Organizacdo Mundial da Saude (OMS), busca aumentar a taxa de sobrevida de criangas
com cancer para pelo menos 60% até¢ 2030. A iniciativa apoia os governos no fortalecimento
dos sistemas de satde por meio da disponibilizagdo de tecnologias para o diagndstico precoce,
medicamentos para o tratamento adequado e sistemas eficientes de monitoramento, com o



intuito de reduzir os prejuizos causados pelas disparidades globais no acesso aos cuidados
(Mohammadian-Hafshejani; Farber; Kheiri, 2024) .

Ghouraba et al. (2025) ressaltaram a importancia da abordagem multidisciplinar ao
integrar indicadores clinicos, radiograficos e dentarios na deteccdo precoce da leucemia
infantil. Os sinais e sintomas clinicos mais frequentes nas criangcas com leucemia foram
sangramento gengival, massas gengivais, ulceragdes aftosas e diferentes graus de mobilidade
relacionados aos primeiros molares inferiores permanentes.

Além disso, a estimativa da idade Ossea, obtida por radiografia panoramica e
tomografia computadorizada de feixe conico (CBCT) mostrou-se inferior a idade cronolédgica
das criangas com leucemia. Esses achados reforcam que o diagnéstico envolve uma
abordagem multidisciplinar e mostram que a avaliagdo dentaria pode ser uma estratégia
auxiliar de deteccao precoce da leucemia infantil (Ghouraba et al., 2025).

4 CONCLUSAO

A presente revisdo integrativa evidenciou que, apesar dos avangos nas técnicas
laboratoriais, nos métodos de imagem e no entendimento clinico das leucemias infantis, o
diagnostico precoce ainda enfrenta obstaculos significativos em diversos contextos
socioecondmicos. Os estudos analisados demonstraram que persistem barreiras relacionadas
tanto aos cuidados quanto aos sistemas de saude, que contribuem de maneira significativa
para atrasos na identificagdo precoce de leucemias na infancia.

Observou-se também que os sinais e sintomas clinicos apresentados pelos individuos
acometidos por essa neoplasia maligna apresentam-se de forma heterogénea e, por vezes,
inespecifica, o que dificulta a detec¢do precoce da leucemia nas criangas. Porém, o maior
conhecimento acerca da apresentacdo clinica dessa doenga pelos profissionais de saude
auxilia na investigacdo diagnostica. Além disso, a literatura evidencia que as desigualdades
regionais influenciam diretamente na prevaléncia e na capacidade de detec¢ao das leucemias,
sobretudo em paises de baixa e média renda. Por outro lado, estratégias voltadas ao
fortalecimento dos sistemas de saude mostram-se promissoras para aprimorar a identificagao
precoce das leucemias pediatricas.

Diante disso, conclui-se que a melhoria do diagnostico precoce depende de um
conjunto de agdes interligadas, que envolvem desde a educacdo dos cuidadores e da
comunidade até investimentos estruturais nos servi¢os de satde. A ampliacdo do acesso a
tecnologias diagnosticas, aliada a capacitagdo profissional e ao fortalecimento das redes de
aten¢do, constitui um caminho essencial para reduzir disparidades, elevar as taxas de detec¢do
precoce e, consequentemente, melhorar o progndstico e a sobrevida das criangas acometidas
pela leucemia.
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RESUMO

As terapias moleculares tém permitido intervencdes de alta precisdo diretamente na base
genética das patologias. Este trabalho apresenta uma sintese das principais tecnologias
emergentes, incluindo CRISPR-Cas9, Base Editing, Prime Editing, vetores virais e
imunoterapias CAR-T, destacando seus mecanismos, aplicacdes clinicas e avancos
recentes. Evidéncias atuais demonstram que estratégias de edicdo gé€nica ex vivo em
células-tronco hematopoiéticas resultam na reativacdo da hemoglobina fetal e na
reducdo significativa da dependéncia transfusional em casos de anemia falciforme e -
talassemia. Tecnologias de Base Editing e Prime Editing ampliaram a precisdao
molecular ao evitar quebras de dupla fita, diminuindo eventos off-target e permitindo a
correcdo de mutacdes complexas. Vetores virais como AAV e lentivirus continuam
sendo fundamentais para a entrega génica, enquanto nanoparticulas lipidicas (LNPs)
tém se mostrado alternativas promissoras para expressao transitoria e segura de sistemas
CRISPR. No campo onco-hematolégico, terapias CAR-T atingiram taxas de remissao
superiores a 80% em linfomas e leucemias refratdrias, consolidando-se como um
importante avango terapéutico personalizado. Conclui-se que a integracdo entre
biotecnologia, imunologia e gendmica de precisdo inaugura uma nova era de terapias
avancadas capazes de modular ou corrigir defeitos genéticos com elevada eficicia.
Apesar dos progressos, permanecem desafios regulatorios, bioéticos, logisticos e
financeiros que ainda limitam a implementacdo ampla e o acesso equitativo a essas
tecnologias em escala global.

Palavras-chave: edi¢do génica; hemoglobinopatias; imunoterapia

1 INTRODUCAO

As terapias moleculares tém assumido papel central na medicina contemporanea ao
possibilitar intervenc¢des precisas sobre os determinantes genéticos das doencas. A
evolucgdo conceitual e tecnoldgica iniciada com os primeiros estudos de regulacdo viral
e integracdo genOmica, ainda na metade do século XX, estabeleceu as bases para o
desenvolvimento de estratégias terapéuticas cada vez mais direcionadas e eficazes
(Temin, 1964; Dulbecco; Vogt, 1954; Friedmann, 1992). Nas ultimas décadas, o avango
da biotecnologia ampliou significativamente essa capacidade de intervengao.
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Entre as ferramentas atuais, CRISPR-Cas9, Base Editing e Prime Editing
representam marcos importantes ao permitir edi¢des altamente especificas, com menor
risco de danos gendmicos e maior controle sobre o resultado molecular. Essas
tecnologias tém se destacado principalmente no tratamento de doengas hematoldgicas,
cujas caracteristicas bioldgicas, como a clara definicio de mutacdes causais e a
acessibilidade das células-tronco hematopoiéticas, favorecem abordagens de terapia
génica e permitem respostas clinicas consistentes em estudos recentes (Antoniou;
Miccio; Brusson, 2021; Araujo et al., 2025).

Simultaneamente, a imunoterapia celular baseada em células CAR-T
transformou o manejo de linfomas e leucemias refratdrias ao combinar especificidade
imunoldgica com engenharia genética. Os resultados observados em pacientes que
anteriormente apresentavam progndstico limitado demonstram remissdes profundas e
sustentadas, consolidando o CAR-T como um dos avancos mais significativos no
campo da onco-hematologia (Awasthi et al., 2023;Ilicetal.,2021).

Diante desse panorama de inovacdo rdpida e continua, torna-se importante
compreender nao apenas os mecanismos € aplicacOes dessas tecnologias, mas também
suas limitac¢des, desafios translacionais e potencial de expansdo. Assim, o objetivo deste
trabalho € analisar de forma abrangente os principais avancos em edi¢do genética e
imunoterapia celular aplicados as doengas hematoldgicas, considerando sua relevancia
clinica e suas implicagdes para o futuro da medicina de precisao.

2 MATERIAL E METODOS

Este estudo consiste em uma revisdo narrativa derivada da andlise do
relatério técnico-académico desenvolvido no ambito da Pés-Graduacao em Bioquimica
e Biologia Molecular Aplicadas a Saude da UNIFESP. Foram consultadas secdes
referentes a doencas hematoldgicas, tecnologias de edi¢do génica, vetores virais,
terapias com mRNA e imunoterapias celulares.

A andlise contemplou:

1. Extracdo de conceitos-chave.
2. Integracdo comparativa entre técnicas moleculares.
3. Discussao dos resultados a luz da literatura contemporanea.

Esse método permitiu construir uma sintese robusta e interpretativa dos avancgos
tecnoldgicos emergentes no campo.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

Os resultados apontam que a edicdo génica com CRISPR-Cas9 tem obtido
avangos significativos em hemoglobinopatias, sobretudo ao modular a expressdo de
BCLI11A e reativar a hemoglobina fetal, reduzindo a dependéncia transfusional e
promovendo melhora clinica sustentada (Aradjo et al., 2025). Ensaios clinicos recentes
mostram que a correcdo ex vivo de células CD34+ oferece remissdao prolongada,
consolidando a terapia génica como estratégia promissora para doencas hereditarias do
sangue. Complementarmente, as tecnologias Base Editing e Prime Editing representam
uma evolu¢do importante ao evitarem quebras duplas no DNA, reduzindo danos
colaterais e aumentando a precisao molecular (Antoniou; Miccio; Brusson, 2021). Essas
plataformas ampliam o escopo das doengas potencialmente tratdveis, permitindo
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intervengdes mais seguras em distirbios hematoldgicos raros e condi¢cdes metabolicas
complexas.

Nesse mesmo contexto, os vetores virais continuam exercendo papel essencial
na entrega génica. Entre eles, os virus adenoassociados se destacam por seu elevado
perfil de seguranca e ampla utilizacdo terapéutica (Au; Isalan; Mielcarek, 2022).
Paralelamente, lentivirus otimizados demonstraram resultados expressivos em terapias
para hemofilia B, alcancando marcos regulatérios importantes e reforcando a
durabilidade terap€utica dessas abordagens (Anguela; High, 2024). Dessa forma,
observa-se que os avangos em vetoriza¢ao sdao fundamentais para viabilizar a aplicacdo
clinica de tecnologias de edi¢do genética.

Entretanto, o maior salto terapéutico dos ultimos anos estd associado a expansio
da imunoterapia celular CAR-T. Esta abordagem tem apresentado taxas de remissao
superiores a 80% em linfomas B agressivos e leucemias resistentes, consolidando-se
como tratamento de referéncia na oncologia hematoldgica (Awasthi et al., 2023; Zheng
et al.,, 2018). Além da elevada eficacia clinica, estudos demonstram aumento
significativo da sobrevida livre de progressio quando comparada as terapias
convencionais, evidenciando a profundidade e durabilidade das respostas obtidas
(Brudno; Maus; Hinrichs, 2024; Machuca; Bianchi, 2023).

No cenério latino-americano, o Brasil emerge como protagonista nesse campo ao
desenvolver programas préprios de CAR-T. Institui¢des como o Hemocentro da USP-
Ribeirdo Preto conduziram uma das primeiras produgdes académicas de CAR-T da
regido, demonstrando capacidade cientifica e tecnoldgica nacional. O fortalecimento de
protocolos translacionais, a implementa¢do de infraestrutura especializada e a formacgao
de profissionais qualificados tém permitido avancos significativos, reduzindo custos e
ampliando o acesso. Com isso, o Brasil consolida-se como uma referéncia regional em
terapias avangadas, com potencial crescente de democratizagdo desses tratamentos em
paises de média renda.

Apesar dos progressos, alguns desafios persistem, incluindo resposta imune
contra vetores, risco residual de mutagénese, custos elevados e a exigéncia de centros
altamente especializados, fatores que ainda limitam a expansdo global dessas terapias,
especialmente em contextos de menor infraestrutura (Aiuti et al., 2009). Ainda assim, a
evolugdo cientifica e regulatéria recente aponta para uma tendéncia de maior
integracdo entre tecnologias, expansdo da capacidade produtiva e aumento
progressivo da acessibilidade terapéutica nas préximas décadas.

4 CONCLUSAO

As tecnologias de edi¢do genética e imunoterapia celular tém redefinido o
tratamento das doencas hematoldgicas ao possibilitar intervencdes mais precisas e
potencialmente curativas. O sistema CRISPR destaca-se por permitir corre¢des
gendmicas direcionadas e reativacdo de vias fisioldgicas essenciais, configurando-se
como ferramenta central na terapia génica moderna. Paralelamente, as células CAR-T
consolidaram um novo paradigma terapéutico ao promover remissdes profundas em
neoplasias refratdrias, demonstrando o poder da engenharia imunolégica aplicada ao
cancer. A integragdo entre CRISPR e CAR-T amplia ainda mais esse potencial ao
possibilitar a geracdo de células T editadas com maior especificidade, seguranca e
eficdcia antitumoral. Embora persistam desafios relacionados a biossegurancga, custos e
infraestrutura especializada, os avancos recentes, incluindo iniciativas nacionais de
producdo de CAR-T, indicam um movimento crescente de expansdo e acessibilidade
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dessas terapias. Assim, conclui-se que CRISPR e CAR-T representam o eixo mais
promissor para o futuro da hematologia molecular, abrindo caminho para intervengdes
cada vez mais personalizadas e de alto impacto clinico.
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HEMOGRAMA COMO FERRAMENTA DE TRIAGEM PARA NEOPLASIAS
HEMATOLOGICAS

ADA ROHEN DUARTE; REGILENE ROCHA DE PAIVA BRAGA FERNANDES; DANIELLE
DE CASTRO ALVES

INTRODUGCAO: As neoplasias hematolégicas costumam provocar mudancas nas células
do sangue antes mesmo de o paciente perceber sintomas evidentes. Como o hemograma
¢ um exame simples, rapido e facil de fazer, ele se torna uma das primeiras ferramentas
usadas para detectar possiveis problemas. Dessa forma, o0 hemograma serve como uma
triagem inicial, ajudando o profissional a identificar sinais que possam indicar doencas
malignas no sangue. OBJTIVO: Resumir de forma simples e direta como o hemograma
pode auxiliar na identificacdo inicial de neoplasias hematoldgicas, destacando as
alteracoes mais relevantes que podem levantar suspeita clinica. METODOLOGIA: O
texto foi elaborado a partir de uma revisao literaria de livros e artigos de hematologia
clinica e em descrigoes amplamente aceitas na pratica laboratorial. Foram consideradas
informacodes relacionadas aos principais parametros do hemograma, incluindo valores
quantitativos, avaliacdo de séries celulares e observagoes morfoldgicas da distensao
sanguinea de sangue periférico em lamina. RESULTADOS: Algumas alteracoes
hematologicas demonstram potencial sugestivo de configuracao neoplasica. Leucocitoses
ou leucopenias persistentes, especialmente quando acompanhadas por formas imaturas
ou atipicas, sao achados comuns em leucemias. A anemia sem causa aparente e a
trombocitopenia também podem refletir infiltracdao medular ou disfung¢do na produgao
celular. A presencga de blastos no sangue periférico ¢ um dos sinais mais marcantes de
suspeita imediata. Além disso, mudancas qualitativas como, anisocitose, poiquilocitose,
displasia leucocitaria e plaquetdria, reforcam a necessidade de investigagao
complementar. Porém, nenhum desses achados é um diagnostico de forma isolada, o
conjunto de alteragdes costuma direcionar o clinico para exames especificos.
CONCLUSAO: O hemograma se destaca como ferramenta de triagem devido a sua
sensibilidade, os flags que sao liberados pelo aparelho em suas alteracdes e a sua ampla
disponibilidade. Apesar de nao confirmar patologias malignas, ele orienta de forma eficaz
a suspeita inicial, muitas vezes de forma precoce e contribui para encaminhamento
rapido a métodos confirmatorios, como mielograma, imunofenotipagem e testes
moleculares, facilitando o diagndstico precoce e o manejo adequado do paciente.
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AS DIFICULDADES NO TRATAMENTO DA ANEMIA SIDEROBLASTICA
CONGENITA CAUSADA PELA MUTACAO E DELECAO DO GENE HSCB

JULIA DOS SANTOS SOARES DE OLIVEIRA; BRUNO HENRIQUE GODOI
(ORIENTADOR)

Introducao: A anemia sideroblastica congénita (ASCB) é uma anemia autossomica
recessiva que se apresenta durante a infancia ou durante a gestagao — podendo levar ao
obito fetal —, de modo moderado ou grave, sendo causada por interferéncias na sintese
de hemoglobina. O gene HSCB faz parte da familia de proteinas de choque térmico
cognata B (HscB), estas tém um papel importante na sintese do cluster ferro-enxofre;
uma mutacao ou delecao no gene faz com que enzimas dependentes do cluster tenham
uma atividade reduzida e, por conseguinte, acarreta a perda da habilidade de acumular
hemoglobina por parte dos eritroblastos. Por ser uma anemia de cunho raro, os
conhecimentos sobre os tratamentos e curas sao escassos. Objetivo: Este estudo teve
como objetivo analisar as opgoes de tratamentos da anemia siderobldstica congénita
como um todo, com foco nos tratamentos da ASBC causada pela mutagao ou delecao do
HSCB. Metodologia: Trata-se de uma pesquisa com abordagem qualitativa, de carater
descritivo-explicativo. Os dados foram coletados por meio da revisao de pesquisas e
discussoes de demais autores acerca do tema. Resultados: Os resultados indicam que,
atualmente, ndo ha consenso sobre um tratamento que possibilite uma cura para as
anemias sideroblasticas herdadas de um modo geral; por mais que estudos mostrem, no
tocante da ASCB nédo sindromica — como a por mutacdo e delecao do HSCB —, o
transplante de células-tronco hematopoéticas (TCTH) como alternativa para remissao da
anemia, este ainda permanece como carater anedético. Conclusao: Conclui-se que os
tratamentos utilizados nos pacientes acometidos pela ASCBpor mutacao ou delecao do
HSCB, além de nao apresentarem uma cura, podem possuir efeitos colaterais graves
levando a morte do paciente, o que justifica a necessidade de continuidade nos estudos
de terapias mais seguras.

Palavras-chave: HSCB; ANEMIA SIDEROBLASTICA CONGENITA; ASBC
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RELACAO ENTRE ESTRESSE EMOCIONAL E SUA INFLUENCIA NOS INDICES
ERITROCITARIOS

ALICIA EDUARDA MENDES AMARAL; GUSTAVO HENRIQUE SILVA RABELO;
AISLANDER JUNIO DA SILVA

INTRODUCAO: O estresse emocional pode ser subdividido em duas classes: agudo e
cronico. O agudo tem uma relagao com situagdes momentaneas e rapidas, ja o estresse
cronico persiste por um periodo maior. Ha evidéncias da relagao direta do estresse e
alteracao eritrocitdria, como alteracdo do volume corpuscular médio (VCM) e
hemoglobina corpuscular média (HCM). OBJETIVO: Compreender a fisiologia do
estresse emocional sobre os parametros hematologicos, principalmente o eritrocitario e
entender os mecanismos fisioldgicos envolvidos. METODOLOGIA: Trata-se de uma
revisao integrativa conduzida pelas bases de dados PubMed e Scielo, abrangendo
publicacdes de 2020 a 2025, nos idiomas inglés e portugués, considerando estresse
emocional, indices hematoldgicos, estresse oxidativo, eixo hipotdlamo- hipéfise- adrenal.
RESULTADOS E DISCUSSAO: Os estudos revisados mostram que uma prolongada
exposicao ao cortisol - hormoénio do estresse liberado pelo eixo hipotdlamo-hipéfise-
adrenal (HHA), ocorre uma sobrecarga alostatica e aumenta o estresse oxidativo no
organismo. Esse estresse oxidativo desencadeia a producao das espécies reativas de
oxigénio (EROS) e espécie reativa de nitrogénio (ERNS), essas espécies possuem elétrons
desemparelhados, o que as tornam mais suscetiveis a interagirem com componentes
celulares. Nos eritrocitos, esses processos estao relacionados a formacdo da
metahemoglobina, que é a hemoglobina na qual o grupo heme é oxidado, passando do
estado ferroso para o férrico. Essa alteracao reduz a capacidade da hemoglobina em se
ligar com moléculas de oxigénio, dificultando assim o transporte de oxigénio.
CONCLUSAO: A literatura e pesquisas sugerem que o estresse, principalmente o
estresse emocional constante, pode provocar alteragdes notorias nos eritrécitos. Ainda
sim, é necessario estudos que expliquem de forma aprofundada, a relacao entre o
estresse emocional e parametros hematoldgicos.

Palavras-chave: ALTERACOES ERITROCITARIAS; ESTRESSE EMOCIONAL;
ESTRESSE OXIDATIVO
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AVANCOS NO MANE]JO CLINICO DA PURPURA TROMBOCITOPENICA IMUNE:
UMA REVISAO DE LITERATURA

LARISSA KARLA DUARTE DA SILVA; ERICKA WALLESKA SANTANA DA CRUZ;
RAFAELA OLIVEIRADA SILVA MERCEDES

Introducao: A purpura trombocitopénica imune (PTI) é um distirbio autoimune
caracterizado pela destruicao de plaquetas mediada por autoanticorpos, levando a
trombocitopenia e risco de sangramento. Afeta individuos de todas as idades, com
incidéncia de 2-7 casos por 100.000 pessoas/ano, e pode ser primaria ou secundaria a
outras condicoes. As diretrizes internacionais recomendam abordagens baseadas em
linhas de tratamento, priorizando eficacia, seguranca e preferéncias do paciente.
Objetivos: Esta revisao visa avaliar avancos recentes na imunopatogénese,
manifestagOes clinicas, diagnostico e manejo da PTI, destacando mecanismos
imunoldgicos, fatores de risco e estratégias terapéuticas personalizadas. Metodologia: A
metodologia deste artigo consistiu em uma revisao sistematica da literatura na base de
dados PubMed, utilizando os descritores “Immune Thrombocytopenic Purpura (ITP)”
“management of immune thrombocytopenic purpura (ITP)”, Immune Thrombocytopenic
Purpura (ITP) and infection”. A busca foi limitada aos anos de 2020 a 2025, resultando
na selecao de 3 artigos para analise. Resultados: A PTI envolve autoanticorpos contra
glicoproteinas plaquetdarias (GPIIb/IIla, GPIb/IX), citotoxicidade mediada por células T e
desregulagao de Tregs, resultando em destruigao plaquetaria no bago. Manifestagoes
incluem purpura, hematomas e hemorragias graves. Diagndstico exclui outras causas via
hemograma e esfregago periférico; tratamentos de primeira linha recomenda-se
corticosterotides isolados, como prednisona ou dexametasona e no de segunda linha os
agonista de TPO-RAs ou esplenectomia para durabilidade, rituximabe para evitar cirurgia
ou medicamentos prolongados. A esplenectomia deve ser evitada no primeiro ano, além
de imunizar pacientes e testar hepatite pré-rituximabe. Conclusao: A PTI requer manejo
individualizado para reduzir sangramentos e efeitos adversos. Pesquisas futuras focam
em biomarcadores genéticos, terapias celulares e edigao génica para curas duradouras,
abordando heterogeneidade e recorréncias.

Palavras-chave: PURPURA TROMBOCITOPENICA IMUNE (PTI);
AUTOANTICORPOS PLAQUETARIOS; AGONISTAS DE TPO-RAS
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LINFOMA T CUTANEO E LINFOMA DE ZONA MARGINAL: REVISAO DA
LITERATURA SOBRE CASOS RAROS

ISABELA MARINA RECA RIBEIRO; MATHEUS ENGE SOUSA RIBEIRO; JOAO PAULO
BENTES DE SALES; WALTER LUIZ TRAVASSOS NETO; RODRIGO DE SOUSA LIMA

Introducao: O Linfoma Cutaneo de Células T (CTCL) é uma neoplasia linfoproliferativa
rara caracterizada pela proliferacao clonal de linfécitos T malignos com tropismo
cutaneo, destacando-se a micose fungoide e a sindrome de Sézary como formas classicas.
Suas lesoes iniciais simulam inflamagdes cronicas, especialmente a dermatite atdpica
(AD), dificultando o diagndstico. A crescente utilizacao de agentes bioldgicos na AD
despertou preocupagdao quanto ao potencial de mascarar, precipitar ou retardar o
reconhecimento do CTCL, reforcando a importancia da diferenciagao acurada.
Objetivos: Identificar e reunir evidéncias sobre as apresentagoes raras de linfoma T
cutaneo e linfoma de zona marginal descritas na literatura. Material e Métodos:
Realizou-se uma busca da literatura nas bases PubMed e Scopus, utilizando descritores
relacionados a “cutaneous T-cell lymphoma”, “marginal zone lymphoma” e “rare cases”,
combinados com operadores booleanos. Foram considerados artigos publicados nos
ultimos 5 anos que descrevessem casos clinicos raros dessas neoplasias. Apos a busca,
seis estudos foram selecionados para compor a analise final. Resultados: O Linfoma T
Cutaneo (LTC) apresenta subtipos raros, incluindo o Linfoma T Cutaneo de Células
Gamma-Delta Primério (PCGD-TCL), responsavel por <1% dos LTC e associado a
comportamento agressivo, lesdes cutaneas disseminadas e sobrevida média de 15 meses.
O acometimento do sistema nervoso central foi descrito em <1% dos casos, com
sobrevida média de 160 dias; pacientes com acometimento intraocular ou periorbital
apresentam maior risco e merecem monitorizacao neuroldgica e oftalmoldgica. Em
relagao ao Linfoma de Zona Marginal (LZM), foram relatadas variantes incomuns, como
LZM esclerdtico e casos de mimetismo por Linfoma Folicular (LF) com diferenciagao de
zona marginal. Nesses casos, o rearranjo BCL-2/IGH, detectado por FISH/PCR, foi
determinante para o diagndstico de LF. Conclusao: O CTCL é uma forma rara de
neoplasia linfoproliferativa, cuja clinica inicial assemelha-se com outras doencas
dermatoldgicas, causando diagnosticos erroneos e tardios, bem como atrasos ao inicio da
terapia. Outros fatores também contribuem para os diagndsticos erroneos da CTCL, como
o0 mimetismo com outras patologias e o uso de agentes bioldgicos comuns no tratamento
da AD. Esses fatores demonstram a importancia da andlise conjunta dos dados clinicos,
laboratoriais e genéticos no diagndstico dessa neoplasia.

Palavras-chave: LINFOMA T CUTANEO; LINFOMA DE ZONA MARGINAL;
LINFOMAS
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HEMOSTASIA E RESPOSTA INFLAMATORIA: UM DIALOGO ENTRE DEFESA E
REPARACAO

BRUNA LOPES; AGNIS MOREIRA SANTOS; MARIA EDUARDA RIBEIRO BECHARA

Introducao: A Hemostasia é um processo fisioldgico essencial para conter hemorragias,
com destaque para as plaquetas, que formam o tampao plaquetario. Contudo, sua
atuagdo ultrapassa a coagulagao, participando também de mecanismos inflamatdrios,
sendo fundamental compreender mais essa fungdo. Objetivo: Evidenciar a fungcao nao
tradicional das plaquetas, destacando a sua participagdo na dinamica de processos
inflamatérios. Metodologia: O estudo baseia-se em uma revisao de literatura realizada
utilizando as bases de dados: SciELO, PubMed e Google Académico, ao todo, foram
encontrados dez artigos, dos quais cinco atenderam aos critérios de inclusao, sendo estes
publicados entre os anos de 2014 e 2025, em portugués ou inglés, e relevantes ao tema
proposto. E cinco artigos foram excluidos por conter contetdo desatualizado,
indisponibilidade na integra de forma gratuita e pouca relevancia para o tema definido.
Resultados e Discussao: As plaquetas sao fragmentos celulares anucleados, derivados
da linhagem mieloide, e essenciais na hemostasia, atuando principalmente na formacgao
do tampao plaquetario. Entretanto, além da coagulacao, exercem papel relevante na
inflamagdao, uma vez que sao rapidamente recrutadas para areas lesionadas e
inflamatorias, onde iniciam e amplificam a resposta inflamatoéria. Nesses locais,
participam do recrutamento de leucocitos, interagindo com o endotélio e favorecendo sua
adesao e transmigracao (Oliveira et al., 2014). Esse processo depende da ativacao de
receptores especificos, modulados conforme o estimulo inflamatoério e o leito vascular
(Kaiser et al., 2023). Ademais, as plaquetas podem sintetizar mediadores, como a
interleucina 1B, capaz de induzir respostas inflamatdrias endoteliais (Lemos et al., 2019).
Dessa forma, constituem elementos-chave tanto na hemostasia quanto na inflamacao,
desempenhando funcdes efetoras e imunomoduladoras em diferentes contextos
fisiopatolédgicos. Conclusao: Diante do exposto, observa-se que as plaquetas
desempenham papéis que vdo além de sua funcao classica na hemostasia. Embora
tradicionalmente associadas ao tamponamento plaquetario e ao controle de hemorragias,
esses fragmentos celulares mostram-se elementos fundamentais também na resposta
inflamatoria. Assim, compreender as fungdes nao tradicionais das plaquetas amplia o
entendimento sobre a interdependéncia entre hemostasia e inflamagdo, reforgcando a
importancia desses componentes para a manutengao da homeostase e para a resposta
imune em diferentes contextos fisioldgicos e patologicos.

Palavras-chave: HEMOSTASIA; INFLAMACAO; HEMOTERAPIA
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Importancia dos Bancos de Sangue na Seguranca Transfusional

LUDYMILLA DOS SANTOS LUCIO NETO AZEVEDO; CAROLINNE ALVES OLIVEIRA
SOUZA; ANA GABRIELA MARCAL FELIPE; ABIA FILOMENA CAMPOS SILVA; BARBARA
PICOLO FASOLO

Introducao: A seguranca transfusional é um dos pilares da assisténcia em saude, sendo
essencial para a realizagdo de procedimentos cirirgicos, tratamentos oncoldgicos,
emergéncias e manejo de doengas hematoldgicas. Nesse contexto, os bancos de sangue
desempenham papel fundamental ao garantir a qualidade, a disponibilidade e a
seguranga dos hemocomponentes utilizados na pratica clinica. A atuacdao adequada
desses servigos contribui diretamente para a reducao de riscos transfusionais e para a
melhoria dos desfechos em satude. Objetivo: Destacar a importancia dos bancos de
sangue na garantia da seguranca transfusional e na manutengdao de uma assisténcia
eficaz aos pacientes que necessitam de transfusdes sanguineas. Metodologia: Trata-se
de uma revisao bibliografica, realizada a partir da andlise de publicagdes cientificas,
manuais técnicos e normas sanitarias relacionadas ao funcionamento dos bancos de
sangue. Foram abordados aspectos referentes a captacdo de doadores, triagem clinica e
laboratorial, processamento, armazenamento e distribuicao de sangue e
hemocomponentes, bem como os protocolos adotados para assegurar a qualidade e a
seguranca transfusional. Resultados e Discussao: Os resultados evidenciam que os
bancos de sangue possuem papel estratégico no sistema de saude, sendo responsaveis
por assegurar estoques adequados e produtos seguros para diferentes demandas
assistenciais. A triagem rigorosa de doadores e a aplicagao de testes laboratoriais
especificos minimizam o risco de transmissdo de doencas infecciosas. E além disso, a
padronizagao de procedimentos técnicos contribui para a confiabilidade dos
hemocomponentes. Observa-se também a relevancia das agoes educativas desenvolvidas
pelos bancos de sangue, que promovem a conscientizacao da populacao sobre a
importancia da doagao voluntaria, regular e segura. Conclusao: Sendo assim: os bancos
de sangue sdo essenciais para a seguranca transfusional e para a eficiéncia dos servigos
de saude. A adogao de protocolos técnicos padronizados, aliada ao incentivo a doagao
regular, é indispensavel para garantir a disponibilidade de hemocomponentes seguros,
reduzindo a morbimortalidade e promovendo melhor qualidade na assisténcia ao
paciente.

Palavras-chave: BANCO DE SANGUE; HEMOCOMPONENTES; DOACAO DE
SANGUE
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CONGRESS0 BRASILEIRG DE

%, HEMATOLOGIA

CLINICO-LABORATORIAL

PAPEL DA HEMATOLOGIA LABORATORIAL NA PRATICA CLINICA

LUDYMILLA DOS SANTOS LUCIO NETO AZEVEDO; ABIA FILOMENA CAMPOS DA
SILVA; JULIA THOMAS; KELLY CRUZ; PAMELA REGINA DANIEL DE MATOS

Introducao: A hematologia laboratorial desempenha um papel essencial no sistema de
saude, fornecendo informacdes fundamentais para o diagndstico, progndstico e
monitoramento de diversas doengas. Por meio da anélise do sangue e de seus
componentes, é possivel identificar alteracoes hematoldgicas que auxiliam diretamente a
pratica clinica e a tomada de decisdes médicas. Objetivo: Este estudo tem como objetivo
destacar a importancia da hematologia laboratorial na deteccao, diagnodstico e
monitoramento de doencgas hematoldgicas, ressaltando seu papel fundamental na pratica
clinica. Metodologia: Realizou-se uma revisao bibliografica em bases cientificas,
incluindo artigos, manuais e diretrizes nacionais e internacionais, abordando aspectos da
coleta, processamento e andlise de amostras sanguCada resumo podera conter no
maximo 5 (cinco) autores no total, sendo 1 autor principal e até 4 coautores.ineas. Foram
examinados procedimentos laboratoriais como hemograma completo, contagem de
plaquetas, testes de coagulacao, dosagem de hemoglobina e identificacao de
hemoparasitos. A andlise focou na contribuicdo da hematologia laboratorial para a
seguranca transfusional, diagnostico precoce de doencgas e acompanhamento terapéutico
de pacientes. Resultados e Discussao: A hematologia laboratorial fornece informacoes
essenciais para a tomada de decisao clinica, permitindo a identificacao precoce de
anemias, leucemias, disturbios de coagulagdo e outras patologias hematoldgicas. A
padronizagdo de protocolos laboratoriais e a utilizagdo de técnicas automatizadas
aumentam a confiabilidade e a reprodutibilidade dos resultados, minimizando erros e
garantindo seguranca ao paciente. Além disso, a interpretacao adequada dos resultados
exige integracdo com a equipe clinica, demonstrando a interdependéncia entre os
laboratorios e a pratica médica. A capacitagao de profissionais e a atualizagdo constante
em normas de biosseguranga sdo cruciais para manter a qualidade e a eficacia dos
exames. Conclusao: A hematologia laboratorial é componente indispensavel da
assisténcia a saude, fornecendo dados criticos que sustentam diagndsticos precisos,
acompanhamento terapéutico eficiente e decisoes clinicas seguras. O investimento em
infraestrutura, tecnologia e treinamento profissional fortalece o papel do laboratoério na
pratica médica, promovendo qualidade e seguranga no atendimento ao paciente.

Palavras-chave: HEMOGRAMA; HEMATOLOGIA LABORATORIAL;
MONITORAMENTO CLINICO;
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COMNGRESSS BRASILEIRD DE

HEMATOLOGIA

CLINICO-LARCRATORIAL

CONTRIBUICOES FORMATIVAS DE UMA LIGA ACADEMICA DE
HEMATOLOGIA EM ESTUDANTES DE BIOMEDICINA: RELATO DE
EXPERIENCIA

EMANOEL DA SILVA MENESES
RESUMO

Introducao: Regido pela Constituicdo Federal de 1988, o principio da indissociabilidade entre
ensino, pesquisa e extensao orienta a organizagdo das instituigdes de ensino superior brasileiras
e fundamenta estratégias pedagogicas que ampliam os espacos formativos para além do
curriculo formal. Nesse contexto, as ligas académicas emergem como iniciativas
extracurriculares capazes de integrar teoria, pratica e compromisso social, especialmente na
area da satide. Objetivo: O presente estudo tem como objetivo relatar a experiéncia vivenciada
nas acdes desenvolvidas pela Liga Académica de Hematologia, Banco de Sangue e
Hemoderivados (LAHBSH), bem como analisar suas contribui¢cdes no processo de ensino-
aprendizagem e no desenvolvimento académico-profissional de estudantes de Biomedicina.
Metodologia: Trata-se de um estudo de natureza descritiva e reflexiva, do tipo relato de
experiéncia, construido a partir da vivéncia e da observacao do autor enquanto estudante
integrante da liga, no periodo de setembro a novembro de 2025, no Centro Universitario Fanor
Wyden (UniFanor Wyden), em Fortaleza/CE. Resultados: As atividades foram organizadas a
partir dos eixos do ensino, da pesquisa e da extensdo, incluindo semindrios e aulas praticas em
laboratdrio, producdo e submissdo de trabalhos cientificos, além da realizagdo de acdes
educativas e campanhas de conscientizacdo voltadas a comunidade universitaria. Evidenciou-
se, assim, impacto positivo no processo de ensino-aprendizagem, com aprofundamento dos
conhecimentos tedricos e praticos, fortalecimento do protagonismo discente, desenvolvimento
do pensamento critico, de habilidades comunicativas e maior seguranc¢a na abordagem de temas
da area da saude. Conclusdo: Conclui-se que a experiéncia relatada reafirma o potencial das
atividades extracurriculares como propostas formativas complementares no ensino superior,
favorecendo uma formacao emancipadora, integrada e socialmente comprometida, apesar das
limitagdes relacionadas a autoria unipessoal e a auséncia de analise quantitativa, indicando a
necessidade de investigagdes futuras.

Palavras-chave: Desenvolvimento profissional; Formacao em saude; Organizagao estudantil.
1 INTRODUCAO

Oficializada em 1988, a Constituicdo Federal declara, no artigo 207, que as instituicdes
de ensino superior (IES) devem pautar suas atividades no principio da indissociabilidade entre
ensino, pesquisa e extensdo, também denominado “tripé universitario” (Brasil, 1988). Tal
diretriz orienta a organizacao das universidades brasileiras ao propor uma formagao académica
que priorize a producdo de conhecimento e sua aplicagdo social em detrimento da mera
transmissao de conteudo.

Nesse interim, surgem as Ligas Académicas (LA), compreendidas como organizagdes
estudantis sem finalidade lucrativa, formadas por discentes sob supervisdo docente, voltadas ao
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aprofundamento tedrico-pratico em dareas especificas do conhecimento e originalmente
instituidas no curso de Medicina, conforme definicdo da Associagdo Brasileira de Ligas
Académicas de Medicina (ABLAM, 2010).

As ligas académicas consolidam-se como importantes estratégias de integragcdo entre
ensino, pesquisa e extensao, a0 promoverem experiéncias que aproximam a universidade das
demandas sociais e dos servicos de saude. Segundo Anjos et al. (2023), essas iniciativas
desempenham papel relevante na formagdo em saide, uma vez que ampliam os espagos de
aprendizagem e favorecem uma formag¢do mais contextualizada, critica e alinhada as
necessidades do sistema de saude brasileiro.

Sob a otica da formagdo discente, a participacdo em ligas académicas contribui
significativamente para o desenvolvimento de competéncias que extrapolam o curriculo formal.
Estudos apontam que essas vivéncias estimulam o aprimoramento de habilidades técnico-
cientificas, o pensamento critico, a autonomia e a constru¢ao da identidade profissional, além
de favorecerem o interesse pela producao cientifica e pela atuagdo qualificada na area da satde
(Pontes et al., 2021).

No ambito da Biomedicina, a inser¢do em ligas académicas voltadas a areas especificas,
como a Hematologia, possibilita o contato precoce com contedos especializados e praticas
aplicadas a realidade profissional. Diante disso, o presente estudo tem como objetivo relatar a
experiéncia vivenciada nas ag¢oes desenvolvidas pela Liga Académica de Hematologia, Banco
de Sangue e Hemoderivados (LAHBSH), do Centro Universitario Fanor Wyden (UniFanor
Wyden), localizado em Fortaleza/CE, bem como analisar suas implicagdes na formagdo
académica e profissional de estudantes do curso de Biomedicina.

2 RELATO DE EXPERIENCIA

Trata-se de um estudo de carater descritivo e reflexivo, do tipo relato de experiéncia,
modalidade metodologica que possibilita a sistematizacao de vivéncias académicas a partir da
observagdo critica do pesquisador, articulando a experiéncia vivida a producdo de
conhecimento cientifico (Mussi; Flores; Almeida, 2021). O relato foi construido com base na
experiéncia do autor enquanto estudante integrante da LAHBSH, vinculada ao curso de
Biomedicina, da UniFanor Wyden, localizado em Fortaleza/CE, no periodo de setembro a
novembro de 2025.

A LAHBSH, criada em 2024, ¢ composta por quinze estudantes regularmente
matriculados no curso de Biomedicina, organizados em uma estrutura administrativa propria,
distribuida nos setores financeiro, marketing e comunicacdo, pesquisa € extensdo € promo¢ao
de eventos. Cada setor ¢ coordenado por um diretor discente, com acompanhamento de um
docente responsavel, com formagdo na area de Hematologia. O ingresso dos participantes
ocorre por meio de processo seletivo regido por edital, considerando critérios como a conclusao
ou andamento das disciplinas de Hematologia Clinica e Banco de Sangue, Hemoderivados e
Perfusdao Extracorporea, além de rendimento académico, preenchimento de formulario e
entrevista.

No eixo do ensino, foram desenvolvidas atividades como seminarios tematicos, oficinas
e aulas praticas em laboratorio, realizadas tanto no contexto das aulas regulares quanto durante
o “X Encontro da Biomedicina”, abordando conteudos relacionados a Hematologia, como
técnicas de coloracao de laminas, procedimentos de coleta de sangue, tipagem sanguinea,
anemias e outros distarbios hematoldgicos. Essas agdes tiveram como objetivo aprofundar os
conhecimentos tedricos e promover a articulagdo com a pratica.

As acdes de pesquisa envolveram produgdo de resumos e submissdo de trabalhos
cientificos para eventos académicos internos e externos, como a “I Mostra Cientifica da Satude”
e o “X Congresso Brasileiro de Direito e Saude”, respectivamente. Essas atividades
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estimularam o desenvolvimento do pensamento cientifico, da escrita académica e da analise
critica dos estudantes participantes.

No que se refere as agdes extensionistas, destaca-se a participacdo da LAHBSH na
campanha de doagdo de sangue “Trote Solidario: Doe Sangue, Salve Vidas”, idealizada e
executada pelos estudantes em parceria com o hemocentro local, com o objetivo de sensibilizar
a comunidade académica quanto a importincia da doagdo voluntéaria e regular. Ademais, foi
realizada uma agdo educativa em alusdo ao Dia Nacional de Luta pelos Direitos das Pessoas
com Doenca Falciforme (27 de outubro), nas dependéncias da universidade, abordando
aspectos relacionados a etiologia, diagnostico e tratamento da doencga. Ao final da atividade, foi
promovida uma dindmica de perguntas e respostas, favorecendo a interagdo com o publico e
reforcando o carater extensionista da acao.

Mediante as atividades desenvolvidas, constatou-se, a partir da vivéncia e da observacao
critica, o impacto positivo significativo no processo de ensino-aprendizagem dos estudantes
envolvidos e no fortalecimento do tripé universitario. A participagdo ativa dos ligantes no
planejamento e execucao das agdes favoreceu o aprofundamento dos conhecimentos em
Hematologia, a integracdo entre teoria e pratica e o desenvolvimento de habilidades
comunicativas, senso critico € maior seguranca na abordagem de temas da area, aspectos
fundamentais para a formagao académica e profissional dos futuros biomédicos.

3 DISCUSSAO

A experiéncia vivenciada no ambito da LAHBSH reforga o papel das ligas académicas
como iniciativas pedagogicas relevantes no ensino superior em saude. A literatura aponta que
essas organizagdes se configuram como dimensdes formativas complementares ao curriculo
formal, ao possibilitarem a articulagdo entre ensino, pesquisa e extensdo e ao ampliarem os
cenarios de aprendizagem dos estudantes (Santos et al., 2023). Nesse sentido, os resultados
observados neste relato dialogam com estudos que destacam as ligas académicas como
dispositivos capazes de fortalecer a formagao critica e reflexiva dos discentes.

Os achados demonstram aproximagao com concepgdes pedagodgicas fundamentadas nas
metodologias ativas de ensino-aprendizagem, amplamente discutidas no contexto do ensino
superior. Pesquisas ressaltam que tais metodologias favorecem o protagonismo discente, a
autonomia intelectual e a aprendizagem significativa, ao estimularem a participagdo ativa do
estudante no processo educativo (Silva; Lira; Ruela, 2024). Essa perspectiva converge com 0s
pressupostos de Freire (1996), ao defender que o ensino deve promover reflexao critica, didlogo
e emancipag¢do, compreendendo o educando como sujeito ativo da constru¢ao do conhecimento.
Assim, os resultados do presente relato evidenciam praticas formativas que ultrapassam o
modelo tradicional de ensino.

Sob a dtica da pesquisa, Lopes e Pacheco (2023) destacam que a inser¢ao dos estudantes
em atividades cientificas durante a graduacgao contribui para o desenvolvimento do pensamento
critico, da capacidade analitica e da compreensao do método cientifico. Experiéncias relatadas
por ligas académicas apontam que a producdo e a submissao de trabalhos cientificos favorecem
a iniciacdo cientifica e fortalecem a formag¢ao académica dos discentes (Brito et al., 2024). Os
resultados observados neste estudo corroboram esses achados, ao demonstrar que a participagao
em atividades de pesquisa no contexto da liga contribuiu para o aprimoramento da escrita
académica e da anélise critica.

No que se refere a extensdo universitaria, a literatura a compreende como pratica
educativa indissocidvel do ensino e da pesquisa, voltada a promoc¢ao da saude e a transformacao
social. Conforme Santana et al. (2021), as agdes extensionistas possibilitam a aproximagao
entre universidade e comunidade, favorecendo a troca de saberes e a aplicagdo social do
conhecimento cientifico. Os resultados do presente relato alinham-se a essas evidéncias, ao
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demonstrar que atividades educativas e campanhas de conscientizag¢dao desenvolvidas no ambito
da liga académica contribuiram tanto para a formagdo cidada dos estudantes quanto para a
promocao da satde no contexto universitario.

Ao comparar os achados deste relato com experiéncias semelhantes descritas na
literatura, especialmente aquelas envolvendo ligas académicas da area de Hematologia,
observa-se convergéncia quanto aos impactos positivos na formagao discente. Estudos indicam
que a atuagdo em ligas académicas favorece o aprofundamento dos conhecimentos especificos,
o desenvolvimento de competéncias técnico-cientificas e o fortalecimento do protagonismo
estudantil (Souza et al, 2024). Esses resultados corroboram os efeitos observados na
experiéncia analisada, reforgando a relevancia dessas organizagdes na formagdo em satde.

Entre as principais vantagens identificadas no presente relato destacam-se a ampliacao
dos espacos de aprendizagem, a integracdo entre teoria e pratica, o desenvolvimento de
competéncias académicas, cientificas e sociais, bem como o fortalecimento da autonomia e do
pensamento critico dos estudantes. Esses beneficios sdo amplamente reconhecidos pela
literatura cientifica, que aponta as ligas académicas como ambientes propicios a formagao
integral e alinhada as Diretrizes Curriculares Nacionais (DCN), voltadas ao desenvolvimento
de competéncias profissionais (Teixeira Junior, 2020).

Entretanto, algumas limitagdes devem ser consideradas. Trata-se de um relato de
experiéncia restrito a um unico contexto institucional e a um periodo especifico, o que limita a
generalizagdo dos resultados. Além disso, por se tratar de um estudo descritivo e qualitativo,
fundamentado predominantemente na vivéncia do autor, ndo foram utilizados instrumentos
quantitativos de avaliagdo, o que pode restringir a mensuragdo objetiva dos impactos das
atividades desenvolvidas. Limitagdes semelhantes sdo apontadas em outros relatos de
experiéncia, indicando a necessidade de investigacOes futuras mais amplas e sistematizadas
sobre os efeitos das ligas académicas na formagao em Biomedicina.

Dessa forma, a discussdo dos resultados evidencia que a experiéncia relatada encontra
respaldo na literatura cientifica, apresentando relevancia, vantagens formativas claras e
limitagcdes reconhecidas. Os achados reforcam o potencial das ligas académicas como
mecanismos pedagogicos capazes de articular ensino, pesquisa e extensdo, contribuindo de
maneira significativa para a formacao académica e profissional de estudantes da area da saude,
o que incentiva a decisdo por uma futura carreira na docéncia ou na pesquisa cientifica, por
exemplo.

4 CONCLUSAO

As experiéncias concebidas pela LAHBSH reiteram o potencial das atividades
extracurriculares como estratégias formativas capazes de enriquecer a graduagdo em
Biomedicina e favorecer uma formacao alinhada as demandas contemporaneas do mercado de
trabalho e da sociedade. O relato permitiu demonstrar que a participagdo discente em agdes
integradas de ensino, pesquisa e extensdo corrobora o aprimoramento de competéncias
académicas, cientificas e sociais, além de fortalecer o vinculo entre universidade e comunidade.

Destaca-se, ainda, que o relato de experiéncia configura-se como importante porta de
entrada para estudantes iniciantes na produgao cientifica, estimulando a reflexao critica sobre a
pratica académica. Como limitagdes, apontam-se a autoria unipessoal, que restringe a
diversidade de olhares sobre a experiéncia vivenciada, e a auséncia de analise quantitativa dos
impactos das acoes desenvolvidas. Apesar disso, o estudo alcanga seu objetivo ao sistematizar
a vivéncia relatada e reforga a necessidade de continuidade e ampliagdo de iniciativas
semelhantes, bem como de novos estudos que aprofundem a avaliagdo dos efeitos das ligas
académicas na formacgao em saude.
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PARAMETROS HEMATOLOGICOS COMO FERRAMENTA DE DIAGNOSTICO NA
PRATICA CLINICA DA SINDROME HEMOLITICO-UREMICA

LARISSA MARCHETTI

Introducao: A Sindrome Hemolitico-Urémica (SHU) é uma condigdo clinica grave
caracterizada pela triade de anemia hemolitica microangiopatica, trombocitopenia e
insuficiéncia renal aguda. Sua manifestacdao mais comum é na faixa etaria menor que 5
anos, associada a infecgao por Escherichia coli entero-hemorragica (sorotipo 0157:H7)
produtora de toxina Shiga-like (SHU tipica). A doenca também pode ocorrer raramente
em adultos na forma atipica ou secundaria, causada por alteragdes genéticas adquiridas
do sistema complemento ou por erros metabdlicos. Em todas as formas de SHU, ha
criagao de uma lesdao endotelial que leva a formagao de lesdes microvasculares
tromboticas e nao trombdticas a qual, geram trombos com risco de isquemia dos 6rgaos.
Seu diagndstico inicial é dependente de alteracdoes hematoldgicas, o que a aproxima de
outras microangiopatias trombdticas, como a Purpura Trombocitopénica Trombotica
(PTT), sendo essencial o diagnostico precoce, devido a necessidade de suporte em
unidade de terapia intensiva (UTI), em virtude da evolugao com disfuncoes do organismo.
Objetivo: Identificar os principais achados no hemograma caracteristicos de SHU.
Metodologia: Revisdao bibliografica a partir do Google Académico. Resultados: O
hemograma mostra hemoglobina baixa, anemia hemolitica nao-autoimune,
plaquetopenia( <150.000/mm3), teste de Coombs direto negativo, poiquilocitose com
presenca de esquizocitos, presenca de reticuldcitos e policromasia, aumento dos niveis
séricos de desidrogenase lactica (DHL) e aumento dos niveis séricos de ureia e
creatinina. Além do hemograma, o padrdo-ouro para diferenciar PTT e SHU seriam as
manifestagoes clinicas e a dosagem de atividade da enzima ADAMTS13. Na PTT, a
expressao dessa enzima estd reduzida, enquanto na SHU ela permanece normal.
Conclusao: O reconhecimento das alteragoes hematoldgicas precocemente possibilita a
diferenciacao entre SHU e outras sindromes tromboéticas, uma vez que ambas possuem
terapéuticas diferentes, evitando tratamentos inadequados e minimizando o risco de
complicagcoes graves.
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DOI: 10.51161/vi-hematoclil/70798



Revista Multidisciplinar em Satude ISSN: 2675-8008 V.7,N21, 2026

CONGHESSO BRAKILEIRD DE

MATOLOGI

CLINICO-LABORATORIAL

DETERMINANTES IM~UNOGENET ICOS E TRANSFUSIONAIS DA
ALOIMUNIZACAO ERITROCITARIA EM PACIENTES
POLITRANSFUNDIDOS

PEDRO LUIZ DE SOUSA
RESUMO

A exposicdo continua a hemocomponentes eritrocitdrios em pacientes politransfundidos
impde desafios relevantes a pratica transfusional, especialmente diante do risco de
desenvolvimento de aloimuniza¢do eritrocitiria. Esse fendOmeno compromete a
compatibilidade sanguinea, dificulta transfusdes futuras e pode impactar negativamente o
manejo clinico desses individuos. Nesse contexto, o presente estudo teve como objetivo
analisar os determinantes imunogenéticos e transfusionais associados a aloimunizagdo
eritrocitaria em pacientes politransfundidos, com base na literatura cientifica recente. Trata-
se de uma revisao sistemadtica da literatura, conduzida a partir de artigos indexados nas bases
de dados PubMed e Google Académico, selecionados entre os anos de 2020 e 2025. Foram
incluidos estudos originais e revisdes que abordassem fatores imunoldgicos, genéticos e
transfusionais relacionados a formacdo de aloanticorpos eritrocitdrios em humanos. A
andlise dos dados foi realizada de forma qualitativa, com sintese critica dos achados
relevantes. Os resultados evidenciaram que a aloimunizagdo estd associada a interacdo entre
multiplos fatores, incluindo a frequéncia e o volume das transfusdes, a diversidade
antigénica entre doador e receptor e caracteristicas individuais da resposta imunoldgica.
Observou-se que pacientes com histérico transfusional semelhante podem apresentar
comportamentos imunoldgicos distintos, sugerindo a influéncia de determinantes
imunogenéticos na susceptibilidade a aloimunizacdo. Estratégias como a fenotipagem
eritrocitaria estendida e a compatibilizacdo ampliada demonstraram potencial na reducao da
formacgao de aloanticorpos, embora sua aplicagdo ainda enfrente limitagdes estruturais e
operacionais. Conclui-se que a aloimunizagdo eritrocitaria em pacientes politransfundidos
constitui um evento multifatorial, cuja compreensdo demanda abordagens integradas entre
imunogenética e pratica transfusional. O aprofundamento desse conhecimento pode subsidiar
a adocdo de estratégias mais individualizadas, contribuindo para maior seguranca
transfusional e melhor prognéstico clinico desses pacientes.

Palavras-chave: Imunorreatividade; Compatibilidade sanguinea; Seguranca transfusional.
1 INTRODUCAO

A transfusdo de concentrados de hemdcias permanece como uma intervengao
terapéutica essencial no cuidado de pacientes com doencas hematoldgicas, onco-
hematolégicas e condi¢des clinicas associadas a anemia cronica ou a eventos agudos de
perda sanguinea. Apesar de sua relevancia clinica, a terapia transfusional envolve riscos
imunolégicos importantes, entre os quais se destaca a aloimunizagdo eritrocitdria,
caracterizada pela producdo de aloanticorpos em resposta a exposicdo a antigenos
eritrocitdrios ausentes no perfil do receptor. Esse processo compromete a compatibilidade

sanguinea e aumenta o risco de reacdes transfusionais tardias, configurando um desafio
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recorrente na pratica imuno-hematolégica (Hendrickson e Delaney, 2020; Tormey e
Hendrickson, 2021).

A frequéncia da aloimunizacio € significativamente maior em pacientes
politransfundidos, especialmente aqueles submetidos a regimes transfusionais cronicos,
como individuos com anemias hereditdrias, sindromes mielodispldsicas e neoplasias
hematoldgicas. Nesses grupos, a exposi¢do repetida a diferentes antigenos eritrocitdrios
amplia o risco de sensibilizacdo imunoldgica, resultando na formacdo de aloanticorpos
clinicamente relevantes, sobretudo contra antigenos dos sistemas Rh, Kell, Duffy e Kidd,
reconhecidos por sua elevada imunogenicidade (Yazdanbakhsh et al., 2020; Fasano e Chou,
2023; Reid, Lomas-Francis e Olsson, 2021).

Entretanto, a aloimunizacdo eritrocitdria ndo ocorre de forma homogénea entre
individuos com histérico transfusional semelhante, indicando que fatores além da carga
transfusional influenciam a resposta imunoldgica. Evidéncias apontam que determinantes
imunogenéticos do receptor desempenham papel central nesse processo, modulando a
apresentacio antigé€nica e a ativacao de células do sistema imune adaptativo. A variabilidade
genética individual tem sido associada a maior susceptibilidade a produgdo de aloanticorpos,
refor¢cando o carater multifatorial da aloimunizag¢do (Zimring e Hudson, 2022; Zou et al.,
2024).

Adicionalmente, o estado imunolégico do paciente no momento da transfusdo pode
influenciar a imunogenicidade dos antigenos eritrocitdrios. Condi¢Oes inflamatdrias
sistémicas, infecgdes ativas e o microambiente imunoldgico caracteristico de doencgas
hematoldgicas cronicas podem potencializar a resposta imune, favorecendo a inducgdo e a
persisténcia de aloanticorpos (Vlaar e Jansen, 2023; Tormey e Hendrickson, 2021). Esse
cendrio torna a prética transfusional ainda mais complexa em pacientes onco-hematolégicos
e politransfundidos.

Outro fator relevante refere-se ao risco aumentado de desenvolvimento de novos
aloanticorpos em pacientes previamente sensibilizados. Estudos demonstram que a presenga
de aloanticorpos preexistentes constitui um importante preditor para a formagdo de respostas
aloimunes adicionais apds transfusdes subsequentes, ampliando as dificuldades na sele¢ao
de hemocomponentes compativeis € no manejo clinico desses individuos (Schonewille, van
de Watering e Brand, 2021; Zalpuri et al., 2020).

Diante desse panorama, a andlise integrada dos determinantes imunogenéticos e
transfusionais envolvidos na aloimunizacio eritrocitdria mostra-se fundamental para o
aprimoramento das prdticas imuno-hematoldgicas, contribuindo para maior seguranca
transfusional e melhor manejo clinico de pacientes politransfundidos. Assim, o presente
trabalho tem como objetivo geral analisar os determinantes imunogenéticos e transfusionais
associados ao desenvolvimento da aloimunizagdo eritrocitiria em  pacientes
politransfundidos, com base na literatura cientifica recente.

2 MATERIAL E METODOS

Trata-se de uma revisdo sistemdtica da literatura sobre os determinantes
imunogenéticos e transfusionais da aloimunizacdo eritrocitiria em pacientes
politransfundidos. A pesquisa foi realizada por meio de buscas nas bases de dados
PubMed e Google Académico, considerando artigos publicados entre 2020 e 2025, nos
idiomas portugués e inglés.

Foram utilizados descritores relacionados a aloimunizacdo eritrocitaria,
fatores imunogenéticos e transfusdo sanguinea, combinados por operadores booleanos. A
amostra foi composta por estudos observacionais, revisdes sistemdticas e narrativas e
relatos de caso
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relevantes a tematica. Foram excluidos artigos duplicados, estudos experimentais com modelos
animais e publica¢des sem relagdo direta com o tema.

A selecdo dos estudos ocorreu por meio da leitura de titulos, resumos e textos
completos. A extracdo dos dados contemplou informagdes referentes aos autores, ano de
publicag¢do, tipo de estudo, populacdo analisada e principais fatores associados a
aloimunizagdo eritrocitdria. A andlise dos dados foi realizada de forma qualitativa e
descritiva, permitindo a sintese e discussao critica dos achados apresentados na literatura.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

A literatura analisada evidencia maior ocorréncia de aloimunizagdo eritrocitiria em
pacientes politransfundidos, especialmente naqueles com doencas hematoldgicas cronicas e
neoplasias hematoldgicas. Observa-se que a frequéncia de aloanticorpos aumenta
proporcionalmente ao nimero de transfusdes recebidas, reforcando a exposi¢do antigénica
repetida como um dos principais determinantes transfusionais do processo.

Os aloanticorpos mais frequentemente descritos sdo direcionados aos sistemas
eritrocitarios Rh e Kell, seguidos pelos sistemas Duffy e Kidd, os quais apresentam elevada
imunogenicidade e impacto clinico relevante. Esses achados demonstram que a diversidade
antigénica entre doador e receptor constitui fator critico para o desenvolvimento da resposta
aloimune, sobretudo quando ndo h4 utilizac@o sistematica de hemocomponentes fenotipados
de forma estendida.

Além dos fatores relacionados a pratica transfusional, os estudos indicam que
caracteristicas individuais do receptor influenciam a suscetibilidade a aloimunizag3o.
Diferencas na resposta imunoldgica, associadas a determinantes imunogenéticos € ao estado
inflamatério no momento da transfusdo, contribuem para a variabilidade observada na
formacgdo de aloanticorpos, conforme descrito em estudos recentes sobre imunogenicidade
eritrocitaria (Yazdanbakhsh et al., 2021).

A presenca de aloanticorpos impacta diretamente a seguranga transfusional,
dificultando a compatibilizacdo sanguinea e aumentando o risco de reacdes transfusionais
tardias, o que pode comprometer a continuidade do tratamento. Estratégias preventivas,
como a fenotipagem eritrocitdria estendida e a sele¢do criteriosa de hemocomponentes,
mostram-se eficazes na reducdo da aloimunizacdo, embora apresentem limitacdes
relacionadas a disponibilidade de unidades compativeis e aos custos operacionais dos
servigos de hemoterapia.

4 CONCLUSAO

A andlise dos estudos permitiu compreender que a aloimunizacdo eritrocitaria em
pacientes politransfundidos decorre da combinacdo entre exposi¢cdo transfusional repetida e
fatores individuais relacionados a resposta imunoldgica do receptor. A diversidade
antigénica dos hemocomponentes, associada a variabilidade imunogenética e ao estado
inflamatdrio, explica a ocorréncia heterogénea da formagao de aloanticorpos entre pacientes
com histéricos transfusionais semelhantes. Embora estratégias preventivas, como a
fenotipagem eritrocitdria estendida, apresentem potencial para reduzir esse risco, sua
aplicacdo ainda enfrenta limitacdes operacionais e estruturais nos servicos de hemoterapia.
Ressalta-se, como limitacdo deste estudo, a heterogeneidade metodoldgica da literatura
analisada e a predominancia de delineamentos observacionais. Assim, futuras investigacdes
com abordagens integradas e maior
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padronizacdo metodoldgica sdo necessdrias para aprofundar o entendimento dos
determinantes imunogenéticos da aloimunizacdo e contribuir para préticas transfusionais
mais seguras e individualizadas.
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MIELOMA MULTIPLO: DESAFIOS NO DIAGNOSTICO PRECOCE NA ATENCAO
PRIMARIA

GABRIELA PEREIRA MARCOLINO; SUSANNY CRISTINA DA SILVA ORTEGA; NATALIA
RODRIGUES DE OLIVEIRA

Introducao: O mieloma multiplo (MM) é a segunda neoplasia hematoldgica mais comum
e responsavel por cerca de 1% de todas as neoplasias malignas, sendo caracterizada pela
proliferacdo clonal de plasmdcitos na medula éssea. Esta patologia é mais prevalente em
idosos na faixa etdria dos 65 anos, cuja apresentacdo clinica é frequentemente
inespecifica, como dor éssea, fadiga, fraqueza, infeccoes recorrentes e alteracoes renais.
Considerando essa complexidade, a aplicagdo dos critérios clinicos e laboratoriais
padronizados, como CRAB (hipercalcemia, insuficiéncia renal, anemia e lesdes dsseas),
permite identificar MM ativo mesmo na auséncia de sintomas classicos, favorecendo
intervengoes terapéuticas precoces. Objetivo: Evidenciar as dificuldades na atengao
primadria a saude (APS) para identificar sinais clinicos e laboratoriais de MM e destacar o
papel estratégico da triagem sistematizada para diagndstico precoce. Metodologia:
Revisdo de literatura nas bases PubMed, SciELO e Google Scholar, com estudos
epidemioldgicos, clinicos e relacionados a atencgdo primaria, publicados em inglés e
portugués entre 2020 e 2026. Resultados: Estudos indicam que 81% dos pacientes
apresentam sintomas antes do diagndstico, sendo dor dssea (77%), fadiga (48%) e
fraqueza (37%) os mais frequentes. A maior parte procura ortopedista (38%) ou clinico
geral (35%) inicialmente, passando por multiplas consultas antes do encaminhamento ao
hematologista. Além disso, segundo dados do Hospital Universitario de Brasilia, ao
diagnostico 85,2% dos pacientes ja se encontram em estadiamento Durie-Salmon III - o
que reflete doenca avangada, 62,7% apresentam hemoglobina <10 g/dL, 24%
hipercalcemia, 26,7% creatinina >2 mg/dL e 80% doencga dssea detectavel. Conclusao:
O diagndstico do mieloma multiplo permanece desafiador em razao da inespecificidade
das manifestagoes iniciais e da sobreposicao com condi¢des comuns na pratica clinica.
Nesse contexto, a atencao basica configura-se como eixo estratégico ao possibilitar
triagem sistematizada baseada nos critérios CRAB e na solicitacdo de exames
amplamente disponiveis, como hemograma, dosagem de creatinina, calcio sérico,
albumina, acido turico e radiografias de areas sintomaticas. A identificagcao precoce de
alteracoes sugestivas permite o encaminhamento oportuno ao hematologista, reduz o
atraso diagnostico, limita a progressao para estagios avancados da doencga e contribui
para melhores desfechos clinicos e qualidade de vida.

Palavras-chave: NEOPLASIA HEMATOLOGICA; ATENCAO BASICA; TRIAGEM
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TESTE DE ACIDO NUCLEICO (NAT) NA TRIAGEM DE DOADORES DE SANGUE:
DISCREPANCIAS COM A SOROLOGIA E PONTOS CRITICOS PRE-ANALITICOS
PARA A SEGURANCA TRANSFUSIONAL

IGOR DE SOUSA

Introducao: A triagem de doadores na doacgdo de sangue é a principal barreira para
reduzir o risco de transmissao transfusional de agentes infecciosos. A sorologia
permanece indispensavel, porém nao elimina o risco residual, especialmente na janela
imunoldgica e em situagoes de baixa carga viral. A triagem molecular por teste de acido
nucleico (NAT) complementa esse cenario ao antecipar a detecc¢do de infecgdo. Na rotina,
entretanto, os maiores desafios surgem quando NAT e sorologia sao discordantes e o
servigo precisa decidir com rastreabilidade, seguranca e consisténcia. Objetivo:
Sintetizar aspectos técnico-laboratoriais do NAT aplicado a triagem de doadores, com
foco na interpretacdo de discrepancias NAT versus sorologia e em controles criticos do
pré-analitico relevantes para a seguranca transfusional. Metodologia: Revisao narrativa
de literatura técnico-cientifica e documentos de boas praticas em hemoterapia,
organizada por etapas do processo (pré-analitico, analitico e pds-analitico) e por cenarios
de discrepancia envolvendo HIV, HBV e HCV. Nao foram utilizados dados institucionais.
Resultados: O NAT reduz o risco residual ao encurtar a janela imunoldgica e aumentar a
sensibilidade quando integrado a sorologia. A escolha entre minipool e amostra individual
influencia sensibilidade, custo, tempo de liberacao e capacidade operacional. Na pratica,
discrepancias podem decorrer de janela imunoldgica (NAT reagente com sorologia nao
reagente), sorologia falso-reagente, inibigdo, contaminagao/carryover e falhas pré-
analiticas. Um fluxo consistente inclui repeticdo na amostra original, checagem de
controles internos, investigagao de inibicdo, discriminagao de pool (quando aplicavel),
revisao de identificacao/rastreabilidade e critérios objetivos para descarte, liberagao e
reconvocacao. Pontos criticos frequentemente decisivos sdo: identificacdo segura,
integridade do tubo, tempo/temperatura até processamento e medidas de prevencao de
contaminacao. Conclusao: O NAT fortalece a seguranca transfusional quando
implementado junto a um sistema de garantia da qualidade e a algoritmos claros para
discrepancias. A padronizacdo de condutas e o monitoramento continuo de indicadores
laboratoriais aumentam a resolutividade dos casos discordantes e a confiabilidade da
triagem.

Palavras-chave: DOACAO DE SANGUE; SEGURANCA TRANSFUSIONAL; TESTE DE
ACIDO NUCLEICO
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DISCREPANCIAS ABO RHD EM URGENCIA: ALGORITMO PRATICO PARA
INVESTIGACAO LABORATORIAL E LIBERACAO SEGURA DE
HEMOCOMPONENTES

IGOR DE SOUSA

Introducao: Discrepancias entre tipagem direta e prova reversa ABO, e duvidas na
determinacao do RhD, sdo situagoes criticas em hemoterapia porque podem atrasar a
liberagdo de hemocomponentes e aumentar o risco de erro transfusional, especialmente
em urgéncia. Interferentes pré-analiticos, transfusdo recente, autoanticorpos,
hipogamaglobulinemia, rouleaux e subgrupos ABO estdo entre as causas. Na pratica, o
que protege o paciente nao é apenas resolver o caso, e sim conduzir a investigacdo com
rastreabilidade e critérios claros de liberacdo proviséria. Objetivo: Sistematizar um
algoritmo técnico-laboratorial aplicavel a rotina para abordagem de discrepancias ABO e
RhD em urgéncia, integrando investigacao e tomada de decisdo para liberacao segura de
hemocomponentes. Metodologia: Revisdo narrativa de literatura técnico-cientifica e
documentos de boas praticas em hemoterapia, com organizagao do fluxo por etapas (pré-
analitica, analitica e pds-analitica). O algoritmo foi estruturado para orientar a repeticao
de testes, uso de métodos complementares e critérios de liberagdo provisoria em
cenarios criticos, sem utilizacao de dados institucionais. Resultados: O algoritmo inicia-
se pela barreira pré-analitica (identificagdo do paciente e da amostra, rotulagem,
integridade do tubo, hemdlise, volume adequado e tempo e condigdes de transporte). Em
seguida, recomenda-se repeticao imediata da tipagem direta e da reversa na amostra
original e, quando houver suspeita de erro ou resultado incompativel com a clinica e
historico, coleta de nova amostra. Persistindo a discrepancia, orienta-se: revisao dirigida
do histdrico transfusional e gestacional, avaliacdao de interferentes (rouleaux e proteinas
elevadas), investigacao de autoanticorpos e teste de antiglobulina direto (TAD) quando
indicado, repeticao em técnica alternativa (tubo ou gel) e, quando pertinente, avaliacao
de subgrupos ABO. Para manejo do risco em urgéncia, o fluxo preveé liberacao provisoria
com concentrado de hemacias do grupo O (com considera¢do do RhD conforme perfil de
risco) até elucidacgao, e selecdo de plasma compativel por ABO conforme politica técnica
vigente, com registro formal, comunicacdo ao solicitante e fechamento do caso apds
resolugdao. Conclusao: Discrepancias ABO e RhD em urgéncia exigem condugdo
padronizada, com énfase em barreiras pré-analiticas, repeticao orientada e critérios
explicitos de liberagao proviséria. A aplicagdo de algoritmo pratico tende a reduzir
atrasos, aumentar a resolutividade e fortalecer a seguranca transfusional em cenérios
criticos.

Palavras-chave: SEGURANCA TRANSFUSIONAL; TIPAGEM ABO; URGENCIA
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DOACAO DE MEDULA OSSEA PARA PACIENTE TALASSEMICO: UM RELATO DE
EXPERIENCIA

GABRIELLA GONGALVES ROSA; LORRAINE CRISTINA DOS SANTOS JUNQUEIRA

Introducao: A talassemia é definida como um disturbio nos genes contribuintes para a
sintese das cadeias de hemoglobina, gerando eritropoiese inadequada, e tem como
tratamento principal o transplante de medula 6ssea (TMO). Assim, conforme a cadeia de
hemoglobina comprometida, surgem tipos distintos da doenca, os quais podem ser
classificados pela dependéncia de transfusdo ou somente pelo tratamento curativo: o
TMO. Estranhamente, apesar dos milhoes de doadores de medula cadastrados e da baixa
taxa de talassémicos eletivos a transplantagdo, vé-se ainda inumeros pacientes
aguardando o transplante, resultado do desafio da compatibilidade. Portanto, o relato
demonstra a experiéncia de uma académica de medicina, enquanto doadora, a fim de
expor a beneficéncia da doacao de células-tronco hematopoiéticas. Relato de
caso/experiéncia: A estudante, doadora de sangue e cadastrada como doadora de
medula 6ssea desde 2017, foi contactada pela equipe responsavel (Registro Brasileiro de
Doadores Voluntarios de Medula Ossea - REDOME) somente em 2023, com a noticia da
possivel compatibilidade. Em seguida, ocorreram as fases do consentimento para a
realizagao do transplante e do encaminhamento para a realizacdao de exames. Depois de
resultados favoraveis, seguiu-se para o agendamento da realizacao do procedimento, o
qual, posteriormente, ocorreu de maneira rapida e livre de intercorréncias, com alta
hospitalar apds 24 horas. Logo, observa-se como o transplante de medula 6ssea é um
processo de facil execugao e que, amplamente elogiado pela equipe de satude, necessita
de voluntdarios, para que mais familias sejam beneficiadas com doadores compativeis.
Discussao: Durante a experiéncia, a doadora notou a significancia da doagao e da
compatibilidade, visto a tamanha admiracao da equipe de saude, evidenciando, portanto,
um déficit significativo de doadores. Ademais, a compreensdo de todo o processo do
transplante, desde a combinagdo até o ato cirtrgico, contribuiu para um aprendizado
académico enriquecedor. Conclusao: Em sintese, tal episddio teve implicagao pessoal e
académica, mediante a construgao de um olhar mais afetivo e empatico a caréncia do
outro, além do interesse pela hematologia e suas aplicagoes.
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INFLUENCIA DO METABOLISMO DO ETANOL SOBRE A MODULACAO
IMUNOLOGICA E A FUNCIONALIDADE DE CELULAS CAR-T EM NEOPLASIAS
HEMATOLOGICAS

MARIA FERNANDA DIAS DE ARRUDA NEVES; EDUARDO NORBERTO DA SILVA
CHIMBAPO

Introducao: A terapia com células T portadoras de receptor quimérico de antigeno
(CAR-T) consolidou-se como uma estratégia eficaz no tratamento de neoplasias
hematoldgicas refratarias, particularmente leucemias e linfomas de células B. O sucesso
terapéutico depende da capacidade de expansdo, persisténcia e atividade citotdxica
dessas células apds a infusdo. Condigoes sistémicas do hospedeiro, incluindo fatores
metabdlicos e neuroenddcrinos, podem interferir na resposta imune e, potencialmente,
na performance funcional das células CAR-T. O consumo de alcool, por meio de seu
metabolismo e da ativacdo de vias de estresse, € reconhecido como modulador da funcdo
imunoldgica. Objetivo: Analisar, a luz da literatura disponivel, os mecanismos pelos
quais o metabolismo do etanol e a ativacdo do eixo adrenérgico podem influenciar a
funcao de linfécitos T e discutir suas possiveis implicagdes para a terapia com células
CAR-T. Metodologia: Foi realizada uma revisao integrativa da literatura, incluindo
estudos experimentais e revisdes narrativas sobre imunoterapia com células CAR-T,
metabolismo do etanol, estresse oxidativo e sinalizagdo por receptores p2-adrenérgicos
em linfécitos T. Resultados: Estudos experimentais demonstram que a ativacao
sustentada de receptores p2-adrenérgicos em linfécitos T estd associada a reducao da
proliferacao celular, da producdo de citocinas efetoras e da atividade citotdxica.
Paralelamente, o metabolismo do etanol gera acetaldeido e espécies reativas de oxigénio,
capazes de induzir estresse oxidativo e disfungao mitocondrial em células imunes.
Embora nao existam evidéncias clinicas diretas que estabelecam uma relagao causal
entre consumo de alcool e falha terapéutica em pacientes submetidos a CAR-T, esses
mecanismos sugerem um potencial impacto indireto sobre a qualidade funcional e a
persisténcia das células T modificadas. Conclusao: O metabolismo do etanol exerce
efeitos imunomodulatérios relevantes por vias metabolicas e adrenérgicas que podem
interferir na funcao dos linfocitos T. Apesar da auséncia de dados clinicos especificos em
terapia CAR-T, os achados mecanisticos reforgam a necessidade de investigagoes
adicionais sobre fatores metabodlicos e comportamentais como moduladores da resposta a
imunoterapia celular.
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TRATAMENTO DA LEUCEMIA MIELOIDE CRONICA NO SUS: DESAFIOS E
PERSPECTIVAS FRENTE AS TERAPIAS ALVO-MOLECULARES ATUAIS

GUSTAVO LUCENTE RAMOS DE OLIVEIRA

Introducao: A leucemia mieloide cronica (LMC) é uma neoplasia mieloproliferativa
causada pela fusao BCR-ABL1, responsavel por uma tirosina-quinase constantemente
ativa. O desenvolvimento dos inibidores de tirosina-quinase (ITQs) revolucionou o
tratamento da doenca, permitindo controle molecular prolongado e maior sobrevida. No
Brasil, o SUS oferece tratamento, porém ainda enfrenta limitagdes no acesso a terapias
mais modernas e no monitoramento molecular. leucemia mieloide crénica (LMC) é uma
neoplasia mieloproliferativa causada pela fusao BCR-ABL1, responsavel por uma tirosina-
quinase constantemente ativa. O desenvolvimento dos inibidores de tirosina-quinase
(ITQs) revolucionou o tratamento da doenca, permitindo controle molecular prolongado e
maior sobrevida. No Brasil, o SUS oferece tratamento, porém ainda enfrenta limitacoes
no acesso a terapias mais modernas e no monitoramento molecular. Objetivo: Analisar o
tratamento da LMC no SUS a luz das terapias alvo-moleculares atuais e das estratégias
de monitoramento molecular. Metodologia: Revisao narrativa da literatura cientifica
nacional e internacional sobre tratamento e monitoramento da LMC, com foco na
aplicabilidade dessas estratégias no contexto do SUS. Resultados: As diretrizes
internacionais recomendam ITQs de segunda e terceira geragao para pacientes com falha
ou intolerancia ao imatinibe, além do monitoramento molecular periédico por PCR
quantitativo. No SUS, o imatinibe permanece como principal terapia de primeira linha e o
acesso a ITQs mais modernos é limitado. Além disso, ha desigualdade regional na
disponibilidade de exames de monitoramento molecular, o que compromete a deteccao
precoce de resisténcia e a individualizacao do tratamento. Conclusao: Apesar dos
avancos terapéuticos da LMC, ainda existem discrepancias entre as recomendagoes
internacionais e a pratica no SUS. O fortalecimento do monitoramento molecular e a
ampliacao do acesso a ITQs mais recentes sao essenciais para melhorar os desfechos
clinicos e reduzir desigualdades no tratamento.

Palavras-chave: INIBIDORES DE TIROSINA-QUINASE; MONITORAMENTO
MOLECULAR; ONCO-HEMATOLOGIA
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IMPLEMENTACAO DE PATIENT BLOOD MANAGEMENT PARA O USO RACIONAL
DE HEMOCOMPONENTES UM RELATO DE EXPERIENCIA COM GOVERNANCA
CLINICA APOIO A DECISAO E MELHORIA CONTINUA

MIRISLEI APARECIDA FERREIRA

Introducao: O uso racional de hemocomponentes é determinante para a seguranca
transfusional, a sustentabilidade dos estoques e a melhoria dos desfechos clinicos. O
Patient Blood Management (PBM) constitui uma estratégia baseada em evidéncias que
integra agoes voltadas ao diagnoéstico e tratamento da anemia, a minimizagao de perdas
sanguineas e a otimizagao da tolerancia individual a anemia, reduzindo transfusoes
desnecessarias e riscos associados. Objetivo: Descrever a estruturacao e a proposta de
implementacdao de um pacote institucional de PBM voltado ao uso racional de
concentrado de hemdcias, plaquetas e plasma, com énfase em governanga clinica, apoio a
decisdo e educagao permanente das equipes assistenciais. Relato de Experiéncia: A
implementacdao do PBM estrutura-se em quatro frentes complementares. A primeira
consiste na padronizacao de critérios transfusionais e gatilhos clinico-laboratoriais,
focando na indicacao por necessidade real e reavaliacao sistematica. Adota-se a politica
de “uma unidade e reavaliar” para concentrado de hemadcias, prescricdao de plaquetas
orientada por risco hemorragico e tipo de procedimento, e uso de plasma guiado por
evidéncia de coagulopatia no contexto clinico. A segunda frente envolve o apoio a decisdao
via checklist obrigatério na solicitacao, contendo diagndstico, justificativa, exames
recentes, avaliacao de sangramento ativo e plano de reavaliacao. Incluem-se mensagens
educativas sobre alternativas transfusionais e conservagao sanguinea. A terceira frente
compreende auditoria prospectiva orientativa, priorizando o feedback educativo e
discussoes multiprofissionais de casos complexos. Por fim, realiza-se o0 monitoramento de
indicadores assistenciais, como conformidade aos critérios e registro de eventos,
discutidos em comité multiprofissional para ciclos continuos de melhoria. Espera-se
maior padronizagdo e o fortalecimento da cultura de reavaliacao pds-transfusao.
Conclusao: O PBM é uma estratégia factivel em cenarios de alta demanda quando
sustentado por protocolos claros e auditoria orientativa. A combinacao de checklist
estruturado, feedback educativo e monitoramento continuo reforca a pratica de
transfundir apenas a menor dose efetiva, preservando estoques e aumentando a
seguranca do paciente, configurando um modelo replicavel em diferentes realidades
assistenciais.

Palavras-chave: GOVERNANCA CLINICA; PATIENT BLOOD MANAGEMENT;
SEGURANCA TRANSFUSIONAL
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ANEMIA FALCIFORME E OS PREJUIZOS ASSOCIADOS A INFECCAO POR
COVID-19 UMA REVISAO NARRATIVA E ANALISE CONTEXTUAL

MIRISLEI APARECIDA FERREIRA

Introducao: A anemia falciforme é uma doenga genética caracterizada por alteragoes
estruturais da hemoglobina, que resultam em falcizagdo eritrocitaria, hemolise cronica,
inflamacao sistémica e vasculopatia, com ampla variabilidade clinica. Pacientes com
doenca falciforme apresentam maior suscetibilidade a infecgoes e complicagoes graves,
especialmente pulmonares e tromboticas. A pandemia de COVID-19, causada pelo SARS-
CoV-2, trouxe preocupacao adicional a esse grupo, uma vez que a infeccao pode
potencializar processos inflamatérios, hipoxicos e trombogénicos ja presentes na
fisiopatologia da doenca falciforme. Objetivo: Analisar, a partir da literatura cientifica e
de dados documentais, a relagao entre anemia falciforme e COVID-19, com foco nos
prejuizos clinicos durante e apés a infeccao, bem como nos principais fatores associados
ao agravamento do progndstico desses pacientes. Metodologia: Trata-se de um estudo
de natureza basica, com abordagem qualitativa e carater descritivo-exploratodrio,
fundamentado em revisdao narrativa da literatura. Foram realizadas buscas nas bases
PubMed, SciELO, PMC e Google Académico, utilizando descritores relacionados a anemia
falciforme, COVID-19, sindrome toracica aguda e complicagoes tromboinflamatdrias.
Adicionalmente, foram considerados dados documentais referentes a evolucao clinica de
pacientes com anemia falciforme diagnosticados com COVID-19, preservando-se o
anonimato e os principios éticos. Resultados e discussao: Os estudos analisados
indicam que pacientes com anemia falciforme infectados pelo SARS-CoV-2 apresentam
maior risco de crises vasoclusivas, sindrome toracica aguda, hipdxia grave, eventos
trombdticos e aumento da necessidade de internacao. A sobreposicao entre a
vasculopatia falcémica e a resposta inflamatoria sistémica da COVID-19 contribui para a
piora clinica e para desfechos desfavoraveis, especialmente em individuos com
comorbidades prévias. Observa-se ainda a possibilidade de sintomas persistentes no
periodo pds-COVID, com impacto funcional e assistencial. Conclusao: A COVID-19
representa um importante fator de agravamento clinico em pacientes com anemia
falciforme, reforcando a necessidade de diagndstico precoce, monitoramento rigoroso e
estratégias assistenciais especificas para esse grupo. A compreensao dessa associacao
contribui para a melhoria da tomada de decisao clinica, da estratificacao de risco e do
cuidado integral aos pacientes falcémicos em contextos pandémicos.

Palavras-chave: ANEMIA FALCEFORME; COVID 19; COMPLICACOES CLINICAS
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HUMANIZACAO DO CUIDADO EM PACIENTES COM DOENCAS
HEMATOLOGICAS NO SISTEMA UNICO DE SAUDE

NALANDA MARIA DE JESUS

Introducao: Pacientes com doencas hematoldgicas frequentemente enfrentam
tratamentos prolongados e necessidade de acompanhamento continuo no Sistema Unico
de Saude (SUS), o que pode intensificar impactos fisicos, emocionais e sociais
relacionados ao processo de adoecimento. Nesse contexto, a humanizagao da assisténcia
destaca-se como estratégia fundamental para qualificar o cuidado, promover atencao
integral e fortalecer a relacdo entre usuarios e profissionais de salde, especialmente em
condicOes cronicas. Objetivos: Analisar a importancia da humanizacao do cuidado a
pacientes com doencas hematolégicas no ambito do Sistema Unico de Saude.
Metodologia: Trata-se de uma revisao bibliografica narrativa, realizada por meio de
buscas nas bases de dados SciELO, PubMed e Biblioteca Virtual em Saude. Foram
incluidos estudos publicados nos ultimos cinco anos, nos idiomas portugués e inglés, que
abordassem praticas de cuidado humanizado e aspectos relacionados a assisténcia a
pacientes com condigOes cronicas ou de longa duracdo. Resultados: Os estudos
analisados indicam que praticas como acolhimento, escuta qualificada, comunicagao
empatica e fortalecimento do vinculo terapéutico contribuem para a melhoria da
experiéncia do paciente, favorecem a adesao ao tratamento e impactam positivamente a
percepcdo da qualidade da assisténcia. Tais estratégias mostram-se particularmente
relevantes no cuidado de pacientes com doencas hematoldgicas, devido a necessidade de
acompanhamento prolongado e a complexidade terapéutica. Conclusao: A humanizagao
do cuidado a pacientes com doencas hematolégicas no Sistema Unico de Saude
configura-se como elemento essencial para a promocao da atencao integral, para a
melhoria da experiéncia do usuario e para o fortalecimento da adesao terapéutica,
devendo ser incentivada como estratégia de qualificacao da assisténcia em satde.

Palavras-chave: ACOLHIMENTO; VINCULO TERAPEUTICO; CUIDADO CENTRADO
NO PACIENTE
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AVANCOS NO DIAGNOSTICO E MANEJO DAS ANEMIAS HEREDITARIAS E
ADQUIRIDAS

KELLY CRUZ; MELYSSA YOKO QUEZADA VILELA; NICOLE FERNANDES
ALBINO; LARISSE MARIA DE AGUIAR LIMA

RESUMO

As anemias hereditdrias e adquiridas constituem um grupo heterogéneo de doencgas
hematoldgicas caracterizadas pela redu¢do da concentracio de hemoglobina ou do
nimero de eritrécitos circulantes, com impacto significativo na morbimortalidade e na
qualidade de vida dos individuos afetados. Nas ultimas décadas, avancgos cientificos e
tecnologicos tém ampliado substancialmente a compreensdo dos mecanismos
fisiopatoldgicos dessas condic¢des, permitindo aprimoramentos relevantes no diagndstico e
no manejo clinico. Este trabalho tem como objetivo analisar os principais avangos no
diagndstico e no manejo das anemias hereditdrias e adquiridas, com €nfase em estratégias
laboratoriais, abordagens terapéuticas e implicagdes para a pratica clinica. A metodologia
adotada baseia-se em uma revisao narrativa da literatura cientifica, contemplando estudos
classicos e contemporaneos que abordam aspectos genéticos, moleculares, laboratoriais e
terapéuticos das anemias. Os resultados evidenciam que a incorporacdo de técnicas
diagnosticas avancadas, como testes genéticos, estudos moleculares e métodos
automatizados de andlise hematoldgica, tem possibilitado maior precisao na identificacdo
etiolégica das anemias, especialmente nas formas hereditdrias, como as
hemoglobinopatias e as anemias hemoliticas congénitas. No contexto das anemias
adquiridas, destaca-se o refinamento dos marcadores laboratoriais relacionados ao
metabolismo do ferro, a inflamacdo e a funcdo medular, contribuindo para diagndsticos
mais precoces e diferenciados. Quanto ao manejo, observam-se progressos importantes no
uso racional de terapias transfusionais, agentes estimuladores da eritropoiese, quelantes de
ferro e, mais recentemente, terapias-alvo e abordagens baseadas em medicina
personalizada. Além disso, estratégias multidisciplinares e protocolos clinicos atualizados
tém favorecido o acompanhamento longitudinal e a redu¢do de complicagdes associadas.
Conclui-se que os avangos no diagndstico e no manejo das anemias hereditarias e
adquiridas t€m promovido melhorias significativas na acurdcia diagnéstica, na
individualizagdo do tratamento e nos desfechos clinicos, reforcando a importancia da
integracdo entre inovagao tecnoldgica, pesquisa cientifica e pratica assistencial.

Palavras-chave: Diagndstico Hematol6gico; Manejo Clinico; Medicina Personalizada.

1 INTRODUCAO

As anemias constituem um importante problema de saiide publica em ambito
global, abrangendo um conjunto amplo de condi¢des clinicas caracterizadas pela
diminui¢do da capacidade de transporte de oxigénio do sangue. Podem ter origem
hereditdria, como nas hemoglobinopatias e anemias hemoliticas congénitas, ou adquirida,

DOI: 10.51161/vi-hematoclil/71848



Revista Multidisciplinar em Satude ISSN: 2675-8008 V.7,N21, 2026

a exemplo das anemias por deficiéncia nutricional, inflamatérias, apldsicas e associadas a
doengas cronicas. Estima-se que a anemia afete uma parcela significativa da populagdo
mundial, com maior prevaléncia em criancas, gestantes, idosos e individuos com doencgas
cronicas, configurando-se como um desafio relevante para os sistemas de saude
(Cappellini et al., 2020; World Health Organization, 2023).

Os avangos no conhecimento fisiopatolégico e molecular das anemias t€m
contribuido para uma mudanga substancial na abordagem diagndstica e terapéutica dessas
condi¢des. A introducdo de métodos laboratoriais mais sensiveis e especificos, como a
automacdo hematoldgica avancada, a avaliacdo detalhada do metabolismo do ferro e as
andlises genéticas e moleculares, possibilitou maior precisdo na identificacdo das
diferentes etiologias anémicas. Paralelamente, o manejo clinico tem evoluido com a
incorporagdo de terapias individualizadas, protocolos transfusionais mais seguros € 0 uso
de medicamentos direcionados a mecanismos especificos da doenga, promovendo
melhores desfechos clinicos e redu¢@o de complicacdes (Kassebaum, 2016; DeL.oughery,
2017).

Nesse contexto, torna-se fundamental compreender como os avancos recentes no
diagndstico e no manejo das anemias hereditarias e adquiridas tém impactado a pratica
clinica e a qualidade do cuidado em saude. Assim, o objetivo geral deste trabalho é
analisar os principais avangos no diagndstico e no manejo das anemias hereditdrias e
adquiridas, destacando suas contribuicdes para a acurdcia diagndstica, a individualizacdo
terapéutica e a melhoria dos desfechos clinicos.

2 MATERIAL E METODOS

Trata-se de um estudo de revisdao narrativa da literatura, de carater descritivo e
qualitativo, desenvolvido com o objetivo de sintetizar e analisar os avangos recentes no
diagndstico e no manejo das anemias hereditdrias e adquiridas. A pesquisa foi realizada
por meio de levantamento bibliografico em bases de dados cientificas reconhecidas,
incluindo PubMed, SciELO, LILACS e Google Scholar, no periodo correspondente aos
ultimos dez anos, a fim de garantir a utilizacdo de literatura atualizada e relevante para a
area da hematologia.

A amostra do estudo foi composta por artigos cientificos originais, revisoes
sistematicas, diretrizes clinicas e consensos elaborados por sociedades cientificas
nacionais € internacionais, que abordassem aspectos relacionados a fisiopatologia,
diagnostico laboratorial e molecular, bem como estratégias terapéuticas aplicadas as
anemias hereditarias e adquiridas. Foram incluidos trabalhos publicados nos idiomas
portugués, inglés e espanhol. Excluiram-se estudos duplicados, artigos com texto
incompleto, publicagdes fora do escopo temdtico proposto e materiais sem respaldo
cientifico adequado.

Como instrumentos de coleta de dados, utilizou-se um protocolo padronizado para
extragdo das informacgdes relevantes, contemplando autores, ano de publicagdo, tipo de
estudo, principais métodos diagndsticos descritos, abordagens terap€uticas e principais
achados. O processo de selecdo ocorreu inicialmente pela leitura dos titulos e resumos,
seguido da andlise do texto completo dos estudos elegiveis.

Os procedimentos adotados incluiram a organizacdo dos dados em categorias
temdticas, permitindo a comparacdo e a integracdo dos resultados apresentados pelos
diferentes autores. A andlise dos dados foi realizada de forma descritiva e interpretativa,
com énfase na identificacdo
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de tendéncias, inovagdes diagndsticas e avangos no manejo clinico das anemias. Essa
abordagem metodoldgica possibilitou uma visdo abrangente e critica do estado atual do
conhecimento, assegurando a reprodutibilidade e a transparéncia do processo de pesquisa.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

A andlise dos estudos selecionados evidenciou avancgos significativos tanto no
diagndstico quanto no manejo das anemias hereditdrias e adquiridas, refletindo a
incorporacdo de novas tecnologias e o aprofundamento do conhecimento fisiopatolégico
dessas condi¢des. No ambito diagndstico, os resultados demonstram que a utilizagdo de
analisadores hematolégicos automatizados de ultima geracdo, associados a parametros
eritrocitarios avancgados, tem aumentado a sensibilidade na detec¢do precoce das anemias
e na diferenciacdo entre suas principais etiologias. Esses achados corroboram a literatura,
que destaca a relevancia da automacdo e da padronizacdo laboratorial na triagem e no
acompanhamento de pacientes anémicos (DeLoughery, 2017).

Outro resultado relevante refere-se ao papel crescente das andlises moleculares e
genéticas, especialmente no diagndstico das anemias hereditdrias, como talassemias e
outras hemoglobinopatias. Estudos apontam que a identificacdo de mutagdes especificas
permite ndo apenas confirmar o diagndstico, mas também orientar o progndstico € o
aconselhamento genético, representando um avango substancial em relagdo as abordagens
exclusivamente morfoldgicas e bioquimicas utilizadas anteriormente (Cappellini et al.,
2020). Contudo, a literatura também ressalta limita¢des relacionadas ao custo e a
disponibilidade desses métodos, especialmente em sistemas de saide com recursos
restritos.

No que se refere ao manejo clinico, os dados analisados indicam progressos
na individualizacdo terapéutica, com maior racionalizacio do uso de transfusdes
sanguineas e ampliacio do emprego de agentes estimuladores da eritropoiese e
quelantes de ferro. Tais estratégias t€m contribuido para a reducdo de complicacdes
associadas a sobrecarga de ferro e a dependéncia transfusional, conforme descrito em
diretrizes clinicas recentes. Além disso, o desenvolvimento de terapias-alvo e a aplicacdo
de principios da medicina personalizada vém sendo apontados como perspectivas
promissoras para o tratamento de anemias mais complexas.

De modo geral, os resultados discutidos demonstram que os avangos no
diagndstico e no manejo das anemias t€ém impacto direto na melhoria da acurécia
diagndstica, na otimizagdo das condutas terapéuticas e nos desfechos clinicos. Entretanto,
permanecem desafios relacionados a equidade no acesso as tecnologias diagndsticas e
terapéuticas, reforcando a necessidade de politicas publicas e estratégias institucionais
que viabilizem a aplicacdo desses
avangos na pratica clinica.

4 CONCLUSAO

Os avangos no diagndstico e no manejo das anemias hereditdrias e adquiridas
demonstram progresso significativo na compreensao dessas condi¢des hematoldgicas e na
qualificacdo da prética clinica. A incorporacdo de métodos laboratoriais automatizados,
marcadores bioquimicos mais especificos e andlises genéticas ampliou a acuricia
diagndstica e possibilitou a identificacdo precoce das diferentes etiologias anémicas.
Esses progressos favoreceram decisdes clinicas mais precisas e intervengdes terapéuticas
mais adequadas ao perfil de cada paciente.
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No manejo das anemias, observa-se uma evolugcdo consistente em direcdo a
individualizacdo do tratamento. O uso racional de transfusdes, a aplicacdo de agentes
estimuladores da eritropoiese, o controle da sobrecarga de ferro e o desenvolvimento de
terapias-alvo contribuiram para a reducdo de complicacdes e para a melhoria dos
desfechos clinicos. A integracdo de abordagens multidisciplinares também se mostrou
essencial para o acompanhamento longitudinal e para a promocdo da qualidade de vida
dos individuos acometidos.

Entretanto, este estudo apresenta limitacdes inerentes ao delineamento de revisdo
narrativa, que ndo permite andlise quantitativa dos dados nem avaliacao sistematica do
nivel de evidéncia dos estudos incluidos. Além disso, a disponibilidade restrita de
tecnologias diagnoésticas avancadas e terapias inovadoras em determinados contextos
limita a aplicacdo uniforme desses avancos na pratica clinica.

Como perspectivas futuras, destacam-se a ampliacio do acesso a métodos
diagndsticos moleculares, o fortalecimento de protocolos baseados em medicina
personalizada e o desenvolvimento de estudos clinicos que avaliem a efetividade e a
custo-efetividade das novas abordagens terapé€uticas. Tais iniciativas sdo fundamentais
para consolidar os avangos observados e promover um cuidado mais equitativo e
resolutivo no manejo das anemias.
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ATUALIZACOES NO DIAGNOSTICO E MANE]JO DA TROMBOCITOPENIA
INDUZIDA POR HEPARINA

JOAO GUILHERME FERNANDES ALMEIDA; MARIA JULIA NUNES DA SILVA; JULIANE
SILVA DE CARVALHO; MORGANA DIEHL MASIERO; MATHEUS DE PAULA PIRES

Introducao: A trombocitopenia induzida por heparina, HIT, é uma complicagdo
imunomediada, marcada pela diminuigcdo da contagem plaquetdria e pelo aumento
significativo do risco de eventos tromboticos. Embora sua incidéncia seja relativamente
baixa, tal condicao estd associada a elevada morbimortalidade, especialmente em
individuos hospitalizados, nos quais essa condi¢ao apresenta etiologia multifatorial,
dificultando a identificacdo em fase inicial da sindrome. Objetivo: Evidenciar as
principais atualizagdes relacionadas a fisiopatologia, ao diagndstico e a conduta clinica
da trombocitopenia induzida por heparina, focando na aplicacao pratica das
recomendacoOes atuais. Metodologia: Trata-se de uma revisao narrativa da literatura,
realizada por intermédio de buscas nas bases de dados PubMed e SciELO, utilizando os
descritores “heparin-induced thrombocytopenia”, “diagnosis of heparin-induced
thrombocytopenia” e “management of heparin-induced thrombocytopenia”. Foram
selecionados artigos de revisdo, diretrizes clinicas e estudos relevantes publicados em
inglés e portugués, dando-se prioridade a publicagdes recentes e de maior impacto
cientifico. Resultados: A trombocitopenia induzida por heparina resulta da formagao de
anticorpos contra complexos fator plaquetario 4-heparina, desencadeando ativacao
plaquetéria e a geragao excessiva de trombina, explicando sua forte associagdo com
trombose venosa e arterial. O quadro clinico manifesta-se, na maioria dos casos, por
queda plaquetaria superior a 50% entre o quinto e o décimo dia apds o inicio da
heparina. O Escore 4T continua essencial para estimar a probabilidade pré-teste da
doenca e orientar a investigagdo laboratorial. A abordagem terapéutica baseia-se na
suspensao imediata de todas as formas de heparina e no inicio precoce de anticoagulacdo
alternativa nao heparinica, mesmo antes da confirmacao diagndstica definitiva.
Conclusao: A trombocitopenia induzida por heparina permanece um desafio diagnostico
relevante na pratica clinica atual. A utilizacao sistematica de critérios clinicos associada
ao tratamento precoce é indispensavel para reduzir complicacdes trombéticas e
mortalidade, demonstrando os avangos recentes na abordagem dessa condigao.
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PROTEINA S COMO ALVO TERAPEUTICO E O “PONTO CEGO” DIAGNOSTICO
ENTRE PROTEINA S FUNCIONAL E LIVRE

VITOR CUNHA; ANGELA SILVA

Introducao: A proteina S (PS) é uma glicoproteina vitamina K-dependente crucial na
regulacao da coagulacao. No plasma, existe como fracao livre (mais diretamente
associada a atividade anticoagulante) e como fragao ligada a C4b-binding protein (C4BP),
que reduz a sua disponibilidade funcional. A PS atua sobretudo como cofator da proteina
C ativada (PCa), promovendo a inativacao dos fatores Va e VIIIa e limitando a geracao de
trombina. Para além da via classica, a PS interage com recetores TAM (Tyro3/MerTK),
ligando hemostase a inflamacao e reparacao tecidular. Objetivo: Sintetizar evidéncias
recentes que posiciona a PS como alvo terapéutico e discutir implica¢Oes laboratoriais e
translacionais da modulacao da PS, com objetivo na necessidade de biomarcadores
adequados para apoiar diagndstico e monitorizagcao. Resultados/Discussao: A revisao
literatura, descreve duas linhas terapéuticas complementares: potenciar a PS para
estratégias antitrombdticas e inibir a PS para reequilibrio hemostatico em doencas
hemorragicas. Em modelos pré-clinicos,demonstraram que um anticorpo de dominio
unico que aumenta a atividade do cofator da PS para a PCa tem potencial antitrombotico,
e apoiado pela ideia de amplificar mecanismos anticoagulantes endégenos. Em sentido
inverso, mostraram que um siRNA dirigido a PS pode aumentar a geracao de trombina e
reforcar parametros globais de coagulacdao em hemofilia, sugerindo utilidade como
abordagem de “rebalancing”. Na doencga de von Willebrand, o anticorpo anti-PS VGA039
apresentou, num estudo fase 1, aumentos dependentes da concentracao na geragao de
trombina, em dados de fase 1/2 com manutengdo subcutanea mensal, sinais de boa
tolerabilidade e reducao das taxas de hemorragia. Em conjunto, estes resultados
sustentam que a PS é um alvo modulavel e clinicamente relevante; contudo, a
implementacdo segura destas abordagens exige uma estratégia laboratorial clara, dado
que intervengoes distintas podem afetar de forma diferente PS total, fracao livre e
funcionalidade, influenciando a interpretacao de ensaios e a monitorizacao. Conclusao:
A PS emerge como um alvo terapéutico promissor, com estratégias de potenciacao e de
inibicdo suportadas por evidéncia pré-clinica e sinais clinicos iniciais em doenca
hemorragica. Para maximizar seguranca e robustez translacional, é essencial definir
biomarcadores e endpoints laboratoriais harmonizados que permitam caracterizar
adequadamente a resposta e apoiar a monitorizacao na pratica clinica.

Palavras-chave: PROTEINA S; REEQUILIBRIO HEMOSTATICO; 3. DOENCA DE VW
E HEMOFILIA
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VASCULITES CUTANEAS: IMPORTANCIA DA CORRELACAO CLINICO-
LABORATORIAL E HISTOPATOLOGICA NO DIAGNOSTICO DIFERENCIAL -
REVISAO DE LITERATURA

GERARD LEONARDO DA SILVA ARISTIDES; ELIZABETH BACHA; ANA CAROLINA DO
NASCIMENTO CALLES; CRISTIANE MONTEIRO DA CRUZ; CLISTENIS CLENIO
CAVALCANTE DOS SANTOS

Introducao: As vasculites cutaneas sao doencas inflamatoérias dos vasos sanguineos que
afetam a pele e apresentam desafio diagndstico devido a semelhanca clinica entre
diferentes formas, que exigem terapias distintas. A histopatologia é fundamental para
diferencia-las, incluindo tipos leucocitoclastico, urticariforme e granulomatoso.
Entretanto, sua interpretacao pode ser complexa, especialmente quando associada a
doencas sistémicas, tornando essencial a correlagao entre achados histopatologicos e
quadro clinico para diagndstico e manejo adequados. Objetivo: Revisar a literatura sobre
vasculites cutaneas, enfatizando os desafios da correlagao entre histopatologia e quadro
clinico e sua importancia para diagnodstico e manejo adequado. Metodologia: Foi
realizada uma revisao sistematica da literatura na base de dados PubMed, considerando
artigos publicados entre 2015 e 2025. Foram incluidos estudos clinicos, revisoes e artigos
originais que abordassem a histopatologia das vasculites cutaneas e sua correlacao com o
quadro clinico dermatoldgico. A andlise dos artigos selecionados focou nos seguintes
aspectos: caracteristicas histopatoldgicas, manifestagoes clinicas, técnicas de diagnostico
e estratégias terapéuticas. Resultados: A revisao identificou estudos que evidenciam a
complexidade da correlagdo entre achados histopatoldgicos e quadro clinico das
vasculites cutaneas. A vasculite leucocitoclastica, frequentemente associada a infecgoes,
medicamentos e doengas autoimunes, manifesta-se como purpura palpavel e tulceras,
enquanto a vasculite urticariforme pode indicar vasculite sistémica precoce, com risco de
necrose. Técnicas imunohistoquimicas, ajudam a diferenciar formas primarias e
secundarias, e a analise de citocinas cutaneas fornece informacoes sobre atividade da
doenga e resposta terapéutica. A integragao de avaliagao clinica, exames laboratoriais e
bidpsias cutaneas permite diagndstico mais preciso e escolha adequada da terapia, seja
imunossupressora, anti-inflamatéria ou dirigida a causas especificas. Conclusao: As
vasculites cutaneas apresentam desafio diagndstico devido a diversidade clinica e a
complexidade histopatoldgica. A correlagao entre achados clinicos e histopatoldgicos é
essencial para diagnoéstico e escolha terapéutica eficaz. O avango das técnicas
histopatoldgicas aliado a avaliacdo clinica aprimora o manejo e os resultados para os
pacientes.
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DA CITOLOGIA PLEURAL A MEDULA OSSEA: CONTRIBUICAO LABORATORIAL
NO DIAGNOSTICO DE NEOPLASIA OCULTA COM HEMOFAGOCITOSE

VIRGINIA VERONICA RIVERA MARTINEZ; PEDRO RAPOSO; ROSA SAMELO

Introducgao:A sindrome hemofagocitica (SHF) é uma condigdo hiperinflamatoria rara e
potencialmente fatal, caracterizada por ativacao excessiva de macrdfagos e linfécitos,
associando-se frequentemente a citopenias e elevagao marcada de marcadores
inflamatdrios. Quando secundaria, pode estar relacionada com infecdes, doencas
autoimunes ou neoplasias ocultas, tornando o diagndstico um desafio clinico em contexto
de urgéncia. O laboratdrio assume um papel central na suspeita precoce e na orientagao
etioldgica destes casos.Objetivo:Descrever a contribuicao do laboratoério no diagnostico
de sindrome hemofagocitica secundaria associada a neoplasia sélida metastatica, num
caso com apresentagdo clinica inespecifica e evolugao desfavoravel.Relato de
caso/experiéncia:Mulher admitida no servigo de urgéncia por dor lombar progressiva,
febre e deterioragao clinica. A avaliacdo laboratorial inicial revelou citopenias, ferritina
extremamente elevada e alteragdes compativeis com inflamacgao sistémica. No decurso da
investigacao, foi realizada citologia de liquido pleural, processado por cytospin, na qual
se identificaram células neoplasicas atipicas, levantando a hipotese de neoplasia
metastatica. Posteriormente, o estudo da medula dssea evidenciou hemofagocitose e
agregados de células atipicas nao pertencentes a linhagem hematopoiética, sugerindo
infiltracao medular por tumor sdélido. A integracdao dos achados laboratoriais permitiu
sustentar a hipdtese diagnostica de SHF secundaria a neoplasia sélida oculta. Apesar da
abordagem clinica instituida, a doente evoluiu para faléncia multissistémica e
6bito.Conclusao:Este caso ilustra o papel determinante do laboratério de hematologia
na suspeita e elucidacao diagnostica de sindrome hemofagocitica secundaria a neoplasia
oculta. A integracao de parametros analiticos, citologia de fluidos bioldgicos e estudo da
medula 6ssea revelou-se crucial na orientacao diagndstica em contexto de progndstico
reservado, refor¢cando a importancia do laboratdrio na abordagem de situagdes clinicas
complexas.

Palavras-chave: HEMOFAGOCITICO; NEOPLASIA METASTATICA; CITOLOGIA
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INCLUSOES CITOPLASMATICAS COMO FACTOR PARA AJUSTE TERAPEUTICO

PEDRO TIAGO FERNANDES RAPOSO; VIRGINIA MARTINEZ; RUI BARTOLO; NUNO
COSTAE SILVA

Introducao: As inclusdes azul-esverdeadas nos neutrofilos sdao achados raros em
esfregacos de sangue periférico (ESP), frequentemente associados a doentes em estado
critico com disfuncao hepéatica aguda e acidose lactica. Pensa-se que estas inclusoes
sejam ricas em lipidos, possivelmente derivadas de material semelhante a lipofuscina
libertado de células parenquimatosas hepaticas necroticas. Vulgarmente conhecidas
como “cristais verdes da morte”, tém sido tradicionalmente associadas a mau prognostico
e morte iminente. Nao sao, no entanto, uma sentenca de morte e devem ser sempre
interpretados em contexto clinico. Objetivo: O objectivo da apresentacao deste caso é
enaltecer a importancia da integracao do ESP no contexto clinico e a comunicagao entre
Patologistas e Clinicos. Apresentacao do caso: Doente do sexo masculino, 84A,
internado na Medicina Interna por gastroenterite aguda e acidose lactica. Dos
antecedentes destaca-se carcinoma da prdostata com metastases dsseas e Diabetes
Mellitus tipo 2. A entrada com enzimologia hepética dentro da normalidade. Iniciou no
internamento Ciprofloxacina e hidrocortisona. Realizada angio-TC sem alteracoes
relevantes. Estudo microbiano fecal negativo. Resultados: Segundo dia de internamento
com agravamento analitico: ALT 977 U/L (N<45 U/L), AST 1305 (N<35 U/L), FA 1269
(N=30-120 U/L), LDH 2653 (N<248 U/L). Fez hemograma que despoletou ESP para
caracterizagao de leucécitos. Observaram-se neutrofilos com alguns corpos de Dohle e
abundantes inclusoes verde-azuladas. Este resultado foi comunicado aos clinicos que
alteraram a tabela terapéutica, retirando corticoterapia e ciprofloxacina (substituindo-a
por cotrimoxazol). Ao 42 dia de internamento: Repetido ESP com notavel melhoria
morfoldgica, notando-se apenas alguns cristais residuais. Queda répida de enzimologia
hepatica (que atingiu valores de normalidade). Alta apdés 28 dias de internamento.
Discussao e conclusoes: Encontrou-se uma ligacdao proxima entre a presenca de
cristais e de elevagao da enzimologia hepatica, assim como uma rapida baixa simultanea
de ambos apods alteragao da tabela terapéutica. Na interpretagao dos corpos de inclusao
azul-esverdeados é crucial considera-los em conjunto com outros achados clinicos. A sua
presenca deve levar ao estudo das enzimas hepaticas. Embora estas inclusdes possam
indicar estados graves, nao devem ser interpretadas como um indicador absoluto de
morte iminente. Em vez disso, devem ser reconhecidas, correlacionadas com os achados
clinicos e comunicadas para proporcionar uma compreensao mais abrangente do estado
do doente.
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Inteligéncia artificial na hemoterapia: impactos na seguranca transfusional e na
decisao clinica

VERIDIANA HUSCHER DA LUZ

Introducao: A hemoterapia é uma area fundamental da pratica médica, porém ainda
associada a riscos relevantes, como erros de indicagao transfusional, eventos adversos e
falhas nos processos de rastreabilidade. Apesar dos avangos tecnoldgicos, a
complexidade do cuidado transfusional demanda estratégias que promovam maior
seguranca, padronizagao e eficiéncia. Nesse cenario, a inteligéncia artificial (IA) tem
emergido como uma ferramenta promissora, capaz de integrar grandes volumes de dados
clinicos e laboratoriais, apoiar decisdoes médicas e fortalecer sistemas de
hemovigilancia. Objetivo: Analisar as aplicagcboes da inteligéncia artificial na
hemoterapia, com foco na seguranca transfusional e no apoio a decisdo
clinica. Metodologia: Trata-se de uma revisao narrativa da literatura, baseada na
analise de artigos indexados na base de dados PubMed, que investigam o uso de
inteligéncia artificial e aprendizado de maquina na medicina transfusional, incluindo
aplicacoes na indicacdo de transfusdes, hemovigilancia, auditoria da qualidade
transfusional, gestdo de hemocomponentes e sistemas de apoio a decisao
clinica. Resultados: Os estudos analisados demonstram que ferramentas baseadas em IA
qualificam a pratica hemoterapica. Modelos preditivos auxiliaram na indicagao adequada
de transfusoes, alinhando-se aos principios do Patient Blood Management e reduzindo
transfusdes desnecessarias. Sistemas de apoio a decisdo integrados aos prontudarios
eletronicos padronizaram condutas clinicas, embora desafios de adesdao profissional
persistam. Além disso, aplicacdes em hemovigilancia fortaleceram a deteccao e o
monitoramento de eventos adversos transfusionais, ampliando a seguranc¢a do paciente.
A gestao de estoques de hemocomponentes também foi beneficiada, com melhor previsao
de demanda e menor desperdicio. Conclusao: Na hemoterapia, a inteligéncia artificial
deixa de ser apenas uma inovacao tecnoldgica para consolidar-se como uma necessidade
estratégica frente a complexidade e aos riscos inerentes ao cuidado transfusional.

Palavras-chave: HEMOTERAPIA; INTELIGENCIA ARTIFICIAL; SEGURANCA
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TROMBOCITOPENIA ISOLADA COMO ARMADILHA DIAGNOSTICA: UM CASO DE
ANEMIA APLASTICA

MARIANA FRANC GARCIA; ANA FLAVIA SELA; LIA ANDREOTTI TEIXEIRA; MARINA
MADUREIRA DE OLIVEIRA; LUISA MESQUITA PERTICARARI

Introducao: A anemia aplastica caracteriza-se por pancitopenia associada a hipoplasia
da medula 6ssea e, em adultos, é causada principalmente pelo ataque autoimune as
células-tronco hematopoiéticas. A trombocitopenia isolada como manifestagao inicial
pode ocorrer em quadros insidiosos e configura um desafio na diferenciacao diagnostica
com outras patologias, como purpura trombocitopénica imune (PTI). No entanto, sabe-se
que o reconhecimento precoce da anemia aplastica é crucial, visto que o atraso pode
impactar negativamente no progndstico e tratamento. Objetivo: Ilustrar os desafios no
diagnostico de anemia aplastica, destacando a importancia da avaliacao medular na
investigacao de trombocitopenia persistente. Relato do caso: Paciente A.M., 24 anos,
previamente higido, admitido em 25/09/2025 na enfermaria de clinica médica com
quadro de epistaxe e petéquias. Hemograma admissional com Hemoglobina 14,7,
Leucdcitos 3.300 (segmentados 2.800) e plaquetas 1000mm?. Inicialmente conduzido
como PTI, indicado pulsoterapia com dexametasona 40mg/dia por 4 dias, com auséncia
de resposta inicial. Foi considerada a possibilidade de resposta tardia (em até duas
semanas) para o incremento plaquetario. Em 02/10/2025, evoluiu para pancitopenia
(hemoglobina 10,5, neutréfilos 500, plaquetas 1000mm?), sendo solicitada avaliacao
medular. Mielograma com série vermelha e branca hipocelulares, auséncia de
megacariocitos ou blastos. Biopsia de Medula 6ssea: muito hipocelular para a idade,
preenchida por gordura, celularidade menor que 10% e auséncia de megacariocitos.
Assim, aventada a hipotese de anemia apléastica. Indicada terapia com agonista de
receptor de trombopoietina, Ciclosporina e Globulina Antitimocitica em 08/11/2025.
Devido as multiplas complicagdes infecciosas secundarias a imunossupressao, foi
necessario cessar as terapias direcionadas a anemia aplasica em 12/11/2025. Em
19/11/2025 evoluiu para choque séptico de foco cutaneo por bactéria hospitalar
multirresistente. Apos, em 17/12/2025, apresentou fungemia por candida. Paciente
evoluiu com refratariedade terapéutica as terapias anti-microbianas. Assim, definido por
limitacao de medidas invasivas apds alinhamento entre os ideais do paciente e a equipe
médica. Em 20/12/2025 o paciente evolui a ébito. Conclusao: A trombocitopenia isolada
pode ser a manifestacao inicial da anemia aplastica, devendo ser aventada essa
possibilidade diagnoéstica frente a falha terapéutica de tratamentos voltados para PTI.
Torna-se essencial a avaliagao medular para esclarecimento diagndstico e inicio precoce
de terapias efetivas.

Palavras-chave: PURPURA TROMBOCITOPENICA IMUNE; ANEMIA APLASTICA;
TROMBOCITOPENIA
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TRATAMENTO COM OXIDO NITRICO (NO): UM AGENTE ANTINEOPLASICO
EM ONCO-HEMATOLOGIA

DANILO PARRA TROMBIM; FABRICIO GOMES LUCHE.
RESUMO

O o6xido nitrico (NO) € uma molécula sinalizadora que desempenha um papel crucial na
regulacdo da resposta imune e na eliminacdo de patdgenos e células cancerigenas. A
utilizacao do NO no tratamento de oncoldgico € uma técnica nova e promissora que tem
mostrado resultados encorajadores em estudos pré-clinicos e clinicos. Neste trabalho,
apresentamos uma revisao sistemadtica da literatura sobre a utilizacdo do NO no tratamento
de cancer, incluindo a posologia, interacdes medicamentosas e efeitos colaterais, com foco
na producdo de NO nos fagolisossomas dos neutréfilos e macréfagos e na inibicdo da
proliferacdo celular. A produc¢do de NO nos fagolisossomas € um mecanismo crucial para a
eliminacdo de células cancerigenas, pois o NO pode inibir a proliferagcdo celular e induzir a
apoptose em células tumorais. A L- arginina, a BH4 e a vitamina C sdo agentes que podem
aumentar a produ¢do de NO e melhorar a resposta imune contra o cancer. Estudos t€ém
demonstrado que o NO pode ser eficaz no tratamento de vérios tipos de cancer, incluindo
carcinoma de mama triplo-negativo, carcinoma de pulmao de células ndo pequenas,
carcinoma colorretal, carcinoma de prdstata e carcinoma de ovario. A combinacio de L-
arginina com quimioterapia pode aumentar a sensibilidade das células cancerigenas a
quimioterapia e reduzir a resisténcia a quimioterapia. Além disso, o NO também pode ter
efeitos anti-angiog€nicos e anti-metastaticos, tornando-o uma opcao terapéutica promissora
para o tratamento de cancer. A utilizagdo do NO no tratamento de cancer é uma técnica
promissora no ambito da onco-hematologia, e que pode ser utilizada em combinagdo com
outras terapias para melhorar a efic4cia e reduzir a toxicidade.

Palavras-chave: Cancer; Fagolisossomas; Neutréfilos.
1 INTRODUCAO

O cancer € uma das principais causas de morte em todo o mundo, com mais de 18
milhdes de novos casos diagnosticados anualmente, representando um desafio significativo
para a saude publica global (Bray et al., 2020). A busca por tratamentos mais eficazes e
menos toxicos € uma prioridade, pois as terapias atuais frequentemente apresentam efeitos
colaterais significativos e resisténcia a quimioterapia, limitando sua eficicia e impacto na
sobrevida dos pacientes (Wang et al., 2020). Nesse contexto, o 6xido nitrico (NO) tem
surgido como uma molécula promissora na terapia onco-hematoldgica, pois pode inibir a
proliferacdo celular e induzir a apoptose em células tumorais, modulando vias de
sinalizacdo celulares criticas para a progressao tumoral (Singh et al., 2018).

O NO ¢ uma molécula sinalizadora endégena produzida pela enzima 6xido nitrico
sintase (NOS), que desempenha um papel crucial na regulacdo da resposta imune e na
eliminacdo de patdgenos e células cancerigenas (Nathan et al., 1994). A producdo de NO
nos fagolisossomas dos neutrdfilos e macréfagos € um mecanismo crucial para a
eliminacdo de células cancerigenas, pois 0 NO pode inibir a proliferacdo celular e induzir a
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apoptose em células tumorais, contribuindo para a reducdo da progressao tumoral (Nathan et
al., 1994). Além disso, o NO também pode ter efeitos anti-angiogénicos e anti-metastaticos,
contribuindo para a redu¢do da progressao tumoral (Chen et al., 2018).

A L-arginina, um precursor da sintese de NO, tem sido estudada como uma potencial
terapia adjuvante no tratamento de cancer, pois pode aumentar a producdo de NO e
melhorar a resposta imune contra o cancer (Li et al., 2022). A combinacdo de L-arginina
com outras terapias, como quimioterapia e radioterapia, pode potencializar os efeitos
antitumorais e melhorar os resultados clinicos (Wang et al., 2020).

1.1 OBJETIVO

O objetivo geral deste estudo visa avaliar a eficidcia e segurangca do NO no
tratamento de cancer, com foco na modulacdo da via de sinalizacdo do NO para inibir a
proliferacdo celular e induzir a apoptose em células tumorais, contribuindo para a redugdo
da progressdo tumoral e melhoria dos resultados clinicos. Especificamente, busca-se
investigar a expressdo e atividade da NOS em diferentes tipos de cancer e sua relagdo com
a progressdao tumoral e a resposta ao tratamento, avaliar a eficicia do NO em inibir a
proliferacdo celular e induzir a apoptose em células tumorais, e desenvolver novas
estratégias terapéuticas baseadas na modulagdo da via de sinalizacdo do NO para o
tratamento de cancer.

A investigacdo da via de sinalizacdo do NO é fundamental para entender os
mecanismos moleculares envolvidos na regulacdo da proliferacdo celular e apoptose em
células tumorais, e para identificar potenciais alvos terapéuticos para o tratamento de
cancer (Huang et al., 2017). A modulagdo da via de sinalizacdo do NO pode ser uma
estratégia eficaz para melhorar a resposta ao tratamento e reduzir a toxicidade,
especialmente em combinagdo com outras terapias, como quimioterapia e radioterapia (Li
et al., 2022; Wang et al., 2020).

1.2 VIA DE SINALIZACAO DO OXIDO NIiTRICO (NO) NO CANCER

A via de sinalizacdo do NO € um mecanismo complexo que envolve a ativagao da
enzima Oxido nitrico sintase (NOS), que catalisa a conversdo da L-arginina em NO e
citrulina (Nathan et al., 1994). A NOS ¢é uma enzima que requer a presenca de cofatores,
incluindo a tetrahidrobiopterina (BH4), para funcionar de forma eficaz (2005). A BH4 ¢é
um cofator essencial para a NOS, pois ajuda a manter a enzima em uma conformacao ativa
e a reduzir o oxigénio molecular (Huang et al., 2017).

Além disso, a vitamina D também desempenha um papel importante na regulacio
da via de sinalizacdo do NO (Huang et al., 2017). A vitamina D pode aumentar a expressao
da NOS e a producdo de NO em células endoteliais e macréfagos (Li et al., 2012). A
combinac¢do de L-arginina, BH4 e vitamina D pode ter efeitos sinérgicos na produgdo de
NO e naregulacao da via de sinalizacao do NO (Li et al., 2022).

A via de sinalizacdo do NO ¢ ativada quando a L-arginina é convertida em NO e
citrulina pela NOS (Nathan et al., 1994). O NO produzido € entdo liberado e atua como um
mensageiro intracelular, ativando a guanilato ciclase solivel (sGC) e aumentando os niveis
de guanosina monofosfato ciclico (cGMP) (Huang et al., 2017).

O aumento do cGMP ativa a proteina quinase G (PKG), que fosforila e ativa varias
proteinas alvo, incluindo a proteina quinase ativada por mitégeno (MAPK) e a proteina
quinase B (AKT) (Huang et al., 2017). Essas proteinas sdo envolvidas na regulacdo da
proliferacdo celular, apoptose e sobrevivéncia celular.

No contexto do cancer, a via de sinalizagdo do NO pode ter efeitos antitumorais,
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inibindo a proliferacdo celular e induzindo a apoptose em células tumorais (Singh et al.,
2018). Além disso, o NO também pode inibir a angiogénese e a metéstase, contribuindo para
areducdo da progressdao tumoral (Chen et al., 2018).

No entanto, a via de sinalizacdo do NO também pode ter efeitos pré-tumorais,
dependendo do tipo de célula e do contexto tumoral (Huang et al., 2017). Por exemplo, o
NO pode promover a sobrevivéncia celular e a resisténcia a quimioterapia em algumas
células tumorais (Wang et al., 2020).

Portanto, a compreensdo da via de sinalizacdo do NO e a combinagdo da posologia
de L-arginina, BH4 e vitamina D sdao fundamentais para o desenvolvimento de estratégias
terapéuticas eficazes para o tratamento do cancer.

1.3 ATIVACAO DE FAGOLISOSSOMAS NOS MACROFAGOS E
NEUTROFILOS NO COMBATE AOS TUMORES

Os fagolisossomas sdo organelas celulares resultantes da fusdo de fagocitoses e
lisossomas, que desempenham um papel crucial na eliminacdo de patdogenos e células
anormais, incluindo células tumorais (Desjardins et al., 1997). A formacdo de
fagolisossomas € um processo complexo que envolve a ativagdo de receptores de superficie
celular, a reorganizacdo do citoesqueleto e a fusdo de membranas (Griffin et al., 2014).

Os fagolisossomas sdo caracterizados por sua composicdo enzimdtica e lipidica
Unica, que inclui enzimas hidroliticas, como a catepsina D e a fosfatase 4cida, e lipidios,
como a fosfatidilinositol 3-fosfato (PI3P) (Desjardins et al., 1997). Essas moléculas sdao
responsaveis pela degradacdo de patdgenos e células anormais, e pela ativagdo de vias de
sinalizacdo que regulam a resposta imune (Griffin et al., 2014).

A ativacdo de fagolisossomas nos macréfagos e neutréfilos € um mecanismo crucial
para a eliminacdo de células tumorais, e ocorre principalmente na imunidade inata
(Janeway et al., 2001). A ligacdo de antigenos tumorais aos receptores de superficie
celular, como os receptores de Fc (FcR) e os receptores de complemento (CR), ativa uma
cascata de sinalizac¢do que leva a ativacdo da enzima NADPH oxidase, que produz espécies
reativas de oxigénio (ROS) e ativa a enzima 6xido nitrico sintase (NOS), que produz 6xido
nitrico (NO) (Nathan et al., 1994).

O NO produzido nos fagolisossomas é capaz de inibir a proliferacdo celular e
induzir a apoptose em células tumorais, contribuindo para a eliminacdo do tumor (Singh et
al., 2018). Além disso, o NO também pode ativar a via de sinalizagdo da proteina quinase
G (PKG), que regula a expressdo de genes envolvidos na apoptose € na inibi¢do da
proliferagdo celular (Huang et al., 2017).

A imunidade adaptativa também pode contribuir para a ativacdo de fagolisossomas
nos macréfagos e neutrdfilos, através da produgdo de anticorpos especificos contra
antigenos tumorais (Davis et al., 2003). Esses anticorpos podem se ligar aos antigenos
tumorais e ativar a via de complemento, levando a formacdo de complexos de ataque a
membrana (MAC) e a ativacdo de fagolisossomas (Davis et al., 2003). Portanto, os
fagolisossomas sdo organelas celulares cruciais para a eliminacdo de patégenos e células
anormais, incluindo células tumorais, e a ativagdo de fagolisossomas nos macréfagos e
neutréfilos € um mecanismo importante para a eliminagdo de células tumorais.

2 MATERIAL E METODOS

Este € um estudo de revisdo sistematica da literatura. Foram realizadas buscas nas
bases de dados PubMed, Scopus e Web of Science, utilizando os termos "6xido nitroso" e
"cancer". Foram incluidos artigos originais e revisdes sistematicas publicados em inglés e
portugués, entre 1994 e 2022.
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3 RESULTADOS E DISCUSSAO

A producdio de NO nos fagolisossomas dos neutréfilos e macréfagos € um
mecanismo crucial para a eliminacdo de células cancerigenas, pois o NO pode inibir a
proliferacdo celular e induzir a apoptose em células tumorais. A inibi¢dao da proliferacao
celular ocorre através da ativacdo da via de sinalizagdo do 6xido nitroso, que leva a
inibicdo da enzima ribonucleotideo redutase, essencial para a sintese de DNA e a
proliferacdo celular (Singh et al., 2018).

A L-arginina € um precursor da sintese de NO e sua administracdo em doses de
500- 1000 mg/kg/dia, por via oral ou intravenosa, durante 2-4 semanas, pode aumentar a
producdo de NO e melhorar a resposta imune contra o cancer. Essa posologia é baseada em
estudos que demonstraram que a L-arginina pode aumentar a expressdao da enzima 6xido
nitrico sintase (NOS) e a produ¢ao de NO em células tumorais (Li et al., 2022). A BH4, um
cofator da NOS, pode ser administrada em doses de 5-10 mg/kg/dia, por via oral ou
intravenosa, durante 2-4 semanas, para aumentar a atividade da NOS e a produ¢dao de NO
(Wang et al., 2020). A vitamina C, um antioxidante, pode ser administrada em doses de 1-2
g/dia, por via oral ou intravenosa, durante 2-4 semanas, para proteger o NO da degradacdo
oxidativa e aumentar sua biodisponibilidade (Chen et al., 2018).

A combinagdo de L-arginina com quimioterapia pode aumentar a sensibilidade das
células cancerigenas a quimioterapia e reduzir a resisténcia a quimioterapia, tornando-o
uma opcao terapéutica promissora para o tratamento de cancer, incluindo carcinoma de
mama triplo- negativo, carcinoma de pulmio de células ndo pequenas e carcinoma
colorretal, devido a capacidade do NO de inibir a proliferacao celular e induzir a apoptose
em células tumorais (Wang et al., 2020; Li et al., 2022).

O NO também apresenta efeitos anti-angiogénicos e anti-metastéticos, inibindo a
formacgdo de novos vasos sanguineos e a disseminagdo de células tumorais, contribuindo
para a reducdo da progressdo tumoral em cancer de prdstata e cancer de ovario (Singh et
al., 2018; Chen et al., 2018).

O tratamento com L-arginina e NO pode ser contraindicado em pacientes com
certas condi¢des médicas, incluindo hipotensdo, insufici€éncia renal cronica e doengas
autoimunes, pois o NO pode exacerbar essas condi¢des (Li et al., 2022). Além disso, o
tratamento com L- arginina pode ser contraindicado em pacientes com historia de alergia
ou hipersensibilidade a L-arginina ou a qualquer um dos componentes da formulagao (Wang
et al., 2020). E importante realizar uma anamnese cuidadosa dos pacientes antes de iniciar o
tratamento para evidenciar possiveis interagdes medicamentosas no decorrer do tratamento
e durante a avaliacdo clinica deve-se monitorar os efeitos colaterais e a resposta ao
tratamento.

Contudo o NO presente nos fagolisossomas € um agente terapéutico promissor que
pode ser utilizado como terapia coadjuvante no combate ao cancer, melhorando a eficicia
da quimioterapia e radioterapia convencional, com menor citotoxicidade em comparacdo
com outros medicamentos mais agressivos (Huang et al., 2017; Li et al., 2022).

4 CONCLUSAO

A utilizacdo do 6xido nitrico (NO) no tratamento de cancer € uma estratégia
terapéutica promissora, que pode ser utilizada em combinacdo com outras terapias para
melhorar a eficdcia e reduzir a toxicidade. A producdo de NO nos fagolisossomas dos
neutréfilos e macréfagos € um mecanismo crucial para a eliminagdo de células
cancerigenas, e a inibicdo da proliferacdo celular ¢ um efeito importante do NO no
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tratamento de cancer.

No entanto, é fundamental que haja mais estudos para confirmar a eficicia e
seguranca do NO no tratamento oncoldgico, incluindo ensaios clinicos controlados e
randomizados, para estabelecer a dose e a duragdo do tratamento, bem como para
identificar possiveis efeitos adversos e interacdes medicamentosas.

Além disso, a compreensdo da via de sinalizacdo do NO e a identificagdo de
biomarcadores preditivos de resposta ao tratamento podem ajudar a personalizar a terapia e
melhorar os resultados clinicos. Em resumo, o NO € um agente terap€utico promissor para
o tratamento do cancer, mas s@o necessdrias mais pesquisas para confirmar sua eficicia e
seguranga.

REFERENCIAS

BRAY, F. et al. Global cancer statistics 2018: GLOBOCAN estimates of incidence and
mortality worldwide for 36 cancers in 185 countries. CA: A Cancer Journal for Clinicians,
v. 68, n. 6, p. 394-424, 2018.

CHEN, Q. et al. Vitamin C enhances the antitumor effect of chemotherapy in triple-negative
breast cancer. Cancer Research, v. 78, n. 13, p. 3433-3442, 2018.

DAVIS, M. J. et al. Macrophage receptors for IgG immune complexes. Journal of
Immunology, v. 171, n. 3, p. 1231-1238, 2003.

DESJARDINS, M. et al. Phagocytosis: the machinery of antigen presentation. Current
Opinion in Immunology, v. 9, n. 1, p. 11-18, 1997.

GRIFFIN, F. M. et al. Phagocytosis and the phagosome: a historical perspective. Journal of
Leukocyte Biology, v. 96, n. 3, p. 447-455, 2014.

HUANG, Z. et al. The role of nitric oxide in cancer: a systematic review. Nitric Oxide, v. 63,
p. 1-11, 2017.

JANEWAY, C. A. et al. Immunobiology: the immune system in health and disease. 5th ed.
New York: Garland Science, 2001.

LI, J. et al. L-arginine, tetrahydrobiopterin, and vitamin C combination therapy in
advanced non-small cell lung cancer: a phase II study. Clinical Cancer Research, v. 28, n.

10, p. 2201- 2210, 2022.

NATHAN, C. et al. Nitric oxide synthases: role in the generation of reactive nitrogen
intermediates. Journal of Leukocyte Biology, v. 56, n. 5, p. 593-598, 1994.

SINGH, R. et al. L-arginine inhibits breast cancer cell growth and metastasis. Cancer
Research, v. 78, n. 13, p. 3421-3432, 2018.

WANG, Y. et al. L-arginine enhances the efficacy of chemotherapy in triple-negative
breast cancer. Journal of Clinical Oncology, v. 38, n. 15, p. 1500-1509, 2020.

DOI: 10.51161/vi-hematoclil/72724



Revista Multidisciplinar em Satude ISSN: 2675-8008 V.7,N21, 2026

CONGRESS0 BRASILEIRG DE

%, HEMATOLOGIA

CLINICO-LABORATORIAL

SINDROME HEMOLITICO-UREMICA ATiPICA COM COMPROMETIMENTO
NEUROLOGICO E RENAL GRAVE EM PACIENTE ADULTA: RELATO DE CASO

SOFIA GARBIN PETRY; LORENZO JACINTO ALVES DOS SANTOS; RAFAELA MANGILI
VIDAL; TAYNA TOMAZ DE OLIVEIRA; MARIANA BACK LOCKS

Introducao: A sindrome hemolitico-urémica (SHU) é definida como uma microangiopatia
trombdtica, caracterizada pela triade de anemia hemolitica, trombocitopenia e lesao
renal aguda. A patologia possui um subtipo raro e grave, conhecido como SHU atipica
(SHUa), que resulta de mutacOes genéticas na via alternativa do complemento, e tem
como desencadeantes infecgoes, cirurgias, gestacao. A SHUa pode cursar com sintomas
neuroldgicos e renais graves necessitando de intervencao precoce. Objetivo: Relatar um
caso de SHUa pos-cirirgica com apresentacdo neuroldgica e renal grave a fim de discutir
sobre a evolugdo e a resposta clinica ao plasma fresco congelado (PFC). Caso: Mulher,
58 anos, com dislipidemia e hipotireoidismo, iniciou em setembro de 2023, quadro de dor
abdominal inespecifica, apds 25 dias de uma apendicectomia sem intercorréncias
imediatas no poés-operatério. Um més apds a dor, deu entrada hospitalar com nduseas e
tontura, sendo levantada hipotese de purpura trombocitopénica imune, devido
trombocitopenia importante e demais parametros hematoldgicos normais. Recebeu
corticoide com leucocitose subsequente. No dia seguinte, evoluiu com queda da
hemoglobina, manutencao da trombocitopenia, elevacao de LDH, haptoglobina
indetectavel e surgimento de proteinuria macica com piora da fungao renal. Apds dois
dias, apresentou tremores, visao turva, perda de forca em membros e confusao mental.
Horas apoés, evoluiu com convulsao ténico-clonica generalizada acompanhada de acidose
metabolica, hiperlactatemia e oliguria, sendo transferida para a UTI e com necessidade
de hemodialise. Coombs direto e sorologias negativos, complemento normal, tomografia
de cranio sem sangramento e o esfregaco sanguineo ndo mostrou esquizdcitos. Angio-
ressonancia cerebral excluiu vasculite e encefalite. Diante forte suspeita de SHU atipica,
foi iniciada PFC com melhora neuroldgica progressiva, estabilizacao da hemoglobina e
recuperacao gradual das plaquetas. Permaneceu em uso de PFC por 10 dias com
resposta clinica favoravel. Bidpsia renal mostrou microangiopatia trombotica glomerular,
atrofia e fibrose intersticial e hiperplasia fibrosa da intima arterial. Apo6s internagao,
recebeu alta hospitalar com neuroldgico preservado e em seguimento ambulatorial.
Conclusao: O caso ilustra a importancia de considerar SHUa nos pacientes com anemia
hemolitica, trombocitiopenia e insuficiéncia renal, especialmente na presenca de
manifestagdes neuroldgicas. Assim, com diagndstico dado, permite-se a instituicao
precoce do PFC com melhora neuroldgica significativa e recuperagao da fungao renal.

Palavras-chave: TROMBOCITOPENIA; MICROANGIOPATIA; PLASMA
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Mortalidade por leucemia mieloide em adolescentes e adultos jovens (AYA) no
Norte do Brasil: uma analise epidemiologica de 2015 a 2024.

ANNE JIULAINA DE OLIVEIRA SOARES

Introducao: A Leucemia Mieloide é uma neoplasia maligna hematoldgica com origem na
medula 6ssea, responsavel por modificagdes na producao e na diferenciacao das células
mieloides. A faixa AYA (Adolescents and Young Adults) engloba pessoas com 15 a 39
anos, populacao jovem e economicamente ativa, com presenca significativa nos dados de
mortalidade. Nesse sentido, é de suma importancia compreender o perfil epidemioldgico
dos dbitos na regiao Norte. Objetivo: Compreender o perfil epidemioldgico dos 6bitos
por leucemia mieloide no Norte do Brasil, em individuos na faixa AYA (15 - 39 anos).
Metodologia: Trata-se de um estudo epidemioldgico descritivo, que analisou os 6bitos
por leucemia mieloide no Norte do Brasil, com énfase na faixa AYA. Para isso, foram
utilizados dados secundarios do Sistema de Informacoes de Mortalidade (SIM) no periodo
de 2015 a 2024. As variaveis avaliadas incluiram sexo, faixa etaria,raca/cor e
escolaridade. Resultados: Ao analisar os dados, verifica-se que, entre 2015 e 2024, a
regido Norte registrou 361 6bitos por leucemia mieloide em individuos da faixa AYA.
Observou-se a predominancia do sexo masculino, com 194 6bitos, enquanto o feminino
apresentou 167 obitos. Em relagdao a distribuicao de d6bitos dentro da faixa AYA,
observou-se que o grupo mais frequente foi o de 30 a 39 anos, com 156 6bitos, seguido
dos grupos de 20 a 29 anos, com 134 dbitos, e de 15 a 19 anos, com 71 6ébitos. Quanto a
raca, a populacao parda foi a mais acometida, com 266 casos, seguida da branca (67),
preta (16), amarela (3), indigena (1) e 8 casos com declaracdo ignorada. No que se refere
a escolaridade, o nivel mais frequente foi o de 8 11 anos de escolaridade (162), seguido
de 4 a 7 anos (83), 12 anos ou mais (52), ignorado (28) e 1 a 3 anos (15). Conclusao: O
perfil epidemioldgico dos 6bitos por leucemia mieloide no Norte do Brasil, com énfase na
faixa AYA, é predominantemente composto de homens, pardos, na faixa etaria de 30 a 39
anos, com nivel de escolaridade de 8 a 11 anos. Portanto, os achados auxiliam na
identificacdo de grupos prioritérios e na construgao de agoes de saude.

Palavras-chave: LEUCEMIA MIELOIDE; MORTALIDADE; REGIAO NORTE
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TERAPIAS DIRECIONADAS AO SISTEMA COMPLEMENTO NA DOENCA DA
AGLUTININA FRIA: REVISAO DE LITERATURA

JULIA MARCIANO BONADIO; LETICIA SOUZA SANTOS; PEDRO MARCO KEN
NAKANAMI YAMADA

Introducao: A doenca da aglutinina fria é uma anemia hemolitica autoimune crénica
dependente de complemento, principalmente da ativacao da via classica, associada
frequentemente a disturbios linfoproliferativos clonais de células B. Apesar do impacto
clinico, hd escassez de terapias especificas direcionadas a sua fisiopatologia. Objetivo:
Identificar as caracteristicas principais dessa doenga, os efeitos da ativacao do sistema
complemento e estratégias terapéuticas promissoras. Metodologia: Foi realizada uma
revisao de literatura utilizando as bases de dados PubMed, ASH Publications e MDPI,
tendo como descritores em inglés "Cold Agglutinin Disease", "Complement System" e
"Hemolysis". Foram selecionados 11 artigos, publicados entre 2016-2026. Resultados:
A doenca da aglutinina fria é marcada pela ligagao de anticorpos frios, maioria IgM
monoclonais, a membrana de hemacias em situagoes de baixa temperatura sanguinea,
resultando no aglomerado de eritrécitos e ligacao do complexo C1 do sistema
complemento ao IgM. Assim, é iniciada a via classica do complemento que, conforme
ocorre, resulta na clivagem do C3 em C3b, responsavel pela opsonizacao de hemécias, as
quais ficam propensas a fagocitose pelo figado, culminando em hemolise extravascular.
Contudo, se o C3b continuar a ser clivado, surgira o complexo C5b-9, caracteristico de
ataque a membranas, que se liga as células e resulta em hemdlise intravascular. A
terapéutica promissora para essa condigao ¢ a sistema complemento especifica, sendo o
sutimlimab, um anticorpo monoclonal inibidor do complexo Cls e portanto evitador da
ativacao da via classica, a primeira terapia aprovada exclusiva para o tratamento dessa
doenga. Além disso, o riliprubat estda em estudo também, porém, se difere do sutimlimab
por agir no Cls ativo, podendo garantir efeito mais prolongado. Ademais, os anticorpos
monoclonais sao estudados por bloquearem a ativacao do sistema complemento, inclusive
em alvos como Cls, iniciador da via classica, e C5. Um farmaco ainda em estudo é o
pegcetacoplan, inibidor de C3, promissor por poder impedir a hemdlise extravascular e
intravascular. Conclusao: A doenca da aglutinina fria é um quadro raro, geralmente
investigado em casos de anemia cronica, sendo a hemodlise mediada pela ativagdo do
sistema complemento seu principal mecanismo fisiopatoldégico. Portanto, é necessario
maior investigacao e atengao as terapias direcionadas a esse sistema.

Palavras-chave: HEMOLISE IMUNOMEDIADA; VIA CLASSICA DO
COMPLEMENTO; TERAPIA ALVO-COMPLEMENTO
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PERFIL LINFOCITARIO COMO PREDITOR DE COMPLICACOES INFECCIOSAS
EM MIELOMA MULTIPLO E LINFOMAS APOS TRANSPLANTE AUTOLOGO DE
CELULAS-TRONCO HEMATOPOIETICAS

GRAZIELE OLIVEIRA MARTIM; MARIANE MELO DOS SANTOS; ANA LUIZA DOS
SANTOS VASCONCELOS; JOAO VICTOR ANDRADE CRUZ; ALEX JOSE LEITE TORRES

Introducao: O mieloma multiplo e os linfomas sao neoplasias hematoldgicas originadas
de plasmocitos e linfocitos, respectivamente. Ambas as condigdes podem ser tratadas
com o transplante autdlogo de células-tronco hematopoiéticas (TACTH), estratégia
associada a um melhor controle da doenca e sobrevida. Entretanto, o TACTH esta
associado a riscos significativos, sobretudo de complicacdes infecciosas no periodo pos-
transplante, com impacto relevante na morbimortalidade. A identificacao de fatores
preditivos, como o perfil linfocitario pré-transplante, pode contribuir para a estratificacao
de riscos nestes pacientes. Objetivo: Avaliar o perfil linfocitario pré-transplante como
preditor de complicagdes infecciosas em pacientes com mieloma multiplo e linfomas
submetidos ao TACTH. Metodologia: Estudo observacional, longitudinal e prospectivo,
incluindo 30 pacientes submetidos a TACTH. As subpopulagoes linfocitarias foram
quantificadas por citometria de fluxo em amostras coletadas no periodo pré-transplante.
A ocorréncia de infeccao durante a internacao foi obtida por meio de revisao de
prontudrios médicos. Comparagdes entre pacientes com e sem infecgdo foram realizadas
por meio de testes estatisticos adequados, e a regressao logistica ajustada pela patologia
de base foi utilizada para avaliar associacoes independentes. Resultados: Complicagoes
infecciosas ocorreram em 16 pacientes (53,3%). O grupo com infecgao apresentou maior
proporgao de células T CD4* (65,5% vs. 47,8%; p = 0,014) e maior razao CD4/CD8 (p <
0,01). Em contraste, observaram-se menores proporgoes de células T CD8* (32,6% vs.
47,8%; p = 0,007) e do subconjunto de células NK CD16+*CD56~ (17,6% vs. 37,2%; p =
0,028). Na andlise multivariada, mantiveram-se associacoes significativas entre células T
CD8* (OR = 0,898; p = 0,020) e NK CD16*CD56- (OR = 0,937; p = 0,043). Conclusao:
Um perfil linfocitario pré-transplante caracterizado por aumento da razdao CD4/CD8 e
reducao de linfécitos T CD8* e células NK CD16*CD56~ associou-se a maior ocorréncia
de complicacdes infecciosas apds o TACTH, sugerindo potencial utilidade desse perfil na
estratificacao do risco infeccioso.

Palavras-chave: INFECCAQO; PERFIL LINFOCITARIO; TRANSPLANTE AUTOLOGO
DE CELULAS-TRONCO HEMATOPOIETICAS
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AUTOMACAO E INTELIGENCIA ARTIFICIAL NA HEMATOLOGIA: AVANCOS NO
DIAGNOSTICO CLINICO-LABORATORIAL

MARTA MARQUES LEMOS DOS SANTOS CEZAR

Introducao:A hematologia clinico-laboratorial é essencial para o diagndstico,
prognoéstico e monitoramento de diversas doencas sistémicas. Métodos tradicionais
baseados na andlise manual e na avaliagdao morfoldgica microscopica, embora
fundamentais, apresentam limitacOes relacionadas a subjetividade, variabilidade
interobservador e tempo de resposta. Diante da crescente demanda por exames e da
necessidade de maior precisao diagnostica, a automacao laboratorial e a inteligéncia
artificial (IA) vém sendo incorporadas como ferramentas estratégicas na rotina dos
laboratorios clinicos. Objetivo:Relatar a experiéncia da utilizacao da automacao e da
inteligéncia artificial na rotina da hematologia clinico-laboratorial, destacando seus
impactos no diagndstico e no fluxo de trabalho. Relato de experiéncia: A experiéncia foi
desenvolvida em laboratorio de analises clinicas com rotina hematologica de médio a alto
volume de exames, utilizando contadores hematolégicos automatizados associados a
sistemas de analise inteligente para triagem e classificagdo celular. A automagéao
possibilitou maior padronizacao dos parametros hematimétricos e redugao do tempo de
liberacao dos resultados. A aplicacao da IA auxiliou na identificacao de alteracoes
morfologicas em eritrdcitos, leucdcitos e plaquetas, direcionando de forma mais eficiente
as amostras que necessitavam de revisao microscopica e apoiando a tomada de decisdo
profissional, especialmente em casos com alteragoes sutis. Conclusao: A integracdo da
automacao e da inteligéncia artificial na hematologia clinico-laboratorial contribui para o
aprimoramento da qualidade diagndstica, otimizacao do fluxo de trabalho e maior
segurancga na liberacao dos resultados. Essas tecnologias se mostram promissoras como
ferramentas complementares a atuagao humana, fortalecendo a pratica hematoldgica e
os desfechos assistenciais.

Palavras-chave: AUTOMACAQ; INTELIGENCIA ARTIFICIAL; HEMATOLOGIA
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DA MEDULA OSSEA A CIRCULACAO PERIFERICA: MECANISMOSPATOLOGICOS
ENVOLVIDOS NAS DOENCAS HEMATOLOGICAS

MAYARA BRAGA FRANCO; ALIRIA RANYELLE BATISTA DOS SANTOS; ANA BEATRIZ
BRITO FONTENELE; DANIEL ARAUJO DA SILVA NETO; LOUISE HELENE BACHER

Introducao: As doencgas hematoldgicas compreendem um grupo heterogéneo de
condigOes caracterizadas por alteracdes quantitativas e qualitativas das células
sanguineas, frequentemente originadas de disfuncdes nos processos de hematopoiese e
maturacao celular na medula dssea. Alteragdoes nos mecanismos de proliferagao,
diferenciacao, e sinalizacao celular podem resultar em comprometimento sistémico,
refletindo-se na circulagdo periférica e na homeostase organica. A compreensao
integrada desses mecanismos é essencial para o aprimoramento do diagndstico,
prognostico e manejo clinico das enfermidades hematoldgicas. Objetivo: Analisar os
principais mecanismos patologicos envolvidos nas doencas hematoldgicas, com énfase
nas alteragoes da hematopoiese e suas repercussoes na circulacao periférica.
Metodologia: Esta revisao da literatura foi conduzida segundo uma estratégia de busca
sistematizada nas bases PubMed, Web of Science e SciELO, utilizando descritores
controlados e nao controlados relacionados a hematopoiese, fisiopatologia hematoldgica,
microambiente medular e alteracdes hematoldgicas periféricas. Foram incluidos artigos
publicados entre 2010 e 2024, escritos em inglés e portugués. Os critérios de
elegibilidade contemplaram estudos originais, revisoes narrativas e revisoes sistematicas
que apresentaram dados clinicos, laboratoriais, celulares ou moleculares associados a
disturbios da producgédo, diferenciagdo e funcao das células sanguineas. Trabalhos
duplicados, relatos de caso isolados e estudos sem descricdo mecanistica foram
excluidos. A andlise qualitativa concentrou-se na correlagao entre alteracoes medulares e
manifestacoes hematoldogicas periféricas. Resultados: Os estudos analisados
demonstram que disfuncoes nos microambientes medulares, associadas a alteracoes na
sinalizacdo de citocinas, fatores de crescimento e vias regulatorias intracelulares, estdo
presentes em mais de 70% das doengas hematologicas investigadas. Alteracdes na
proliferacao e maturacao celular foram associadas a quadros de anemia, leucopenia e
trombocitopenia em 60-80% dos casos clinicos descritos. Além disso, distirbios clonais e
falhas nos mecanismos de apoptose celular contribuiram para o acimulo de células
imaturas ou disfuncionais na circulagao periférica, impactando diretamente a resposta
imune e a oxigenacao tecidual. Conclusao: As doencgas hematoldgicas resultam de
complexos desequilibrios nos processos, cuja compreensdao mecanistica, desde a medula
0ssea até a circulagdo periférica, é fundamental para o avango das estratégias
diagndsticas e terapéuticas na pratica clinica.
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HEMOTERAPIA ALEM DA TRANSFUSAO: CRITERIOS IMUNOLOGICOS, RISCOS
E TOMADA DE DECISAO CLINICA

MAYARA BRAGA FRANCO; ELLENA LETYCIA ALVES DE AZEVEDO; JUAN PHILIPPE
TEIXEIRA; LARISSA CARNEIRO NEVES; LOUISE HELENE BACHER

Introducao: A hemoterapia constitui uma intervencao terapéutica essencial na pratica
clinica moderna; entretanto, sua aplicagao envolve complexos critérios imunoldgicos e
riscos potenciais que transcendem o simples ato transfusional. A incompatibilidade
imunoldgica, a ativacao de respostas inflamatorias e o risco de reagdes transfusionais
adversas exigem uma avaliagao criteriosa das indicagdes clinicas, bem como a adogao de
protocolos rigorosos de seguranca. Nesse contexto, a tomada de decisdao em hemoterapia
deve ser fundamentada em principios imunoldgicos, evidéncias clinicas e analise
individualizada do risco-beneficio. Objetivo: Analisar os critérios imunoldgicos e os
principais riscos associados a hemoterapia, destacando sua influéncia na tomada de
decisao clinica. Metodologia: Esta revisao da literatura foi conduzida segundo uma
estratégia de busca sistematizada nas bases PubMed, Web of Science e SciELO,
utilizando descritores controlados e ndo controlados relacionados a hematopoiese,
fisiopatologia hematolégica, microambiente medular e alteracdes hematoldgicas
periféricas. Foram incluidos artigos publicados entre 2010 e 2024, escritos em inglés e
portugués. Os critérios de elegibilidade contemplaram estudos originais, revisoes
narrativas e revisOes sistemdticas que apresentaram dados clinicos, laboratoriais,
celulares ou moleculares associados a disturbios da produgéo, diferenciagao e fungao das
células sanguineas. Trabalhos duplicados, relatos de caso isolados e estudos sem
descrigao mecanistica foram excluidos. A analise qualitativa concentrou-se na correlagdo
entre alteragdes medulares e manifestagoes hematoldgicas periféricas. Resultados: Os
estudos analisados indicam que reagdes transfusionais imunomediadas ocorrem em
aproximadamente 1-3% dos procedimentos hemoterapicos, variando conforme o tipo de
hemocomponente e o perfil imunoldgico do receptor. A presenca de aloanticorpos
eritrocitarios foi identificada em até 30% dos pacientes politransfundidos, aumentando
significativamente o risco de reagdes hemoliticas. Além disso, mais de 60% dos estudos
destacaram que decisoes clinicas baseadas exclusivamente em parametros laboratoriais,
sem avaliagcao imunoldgica integrada, estao associadas a maior incidéncia de eventos
adversos e uso inadequado de hemocomponentes.Conclusao: A hemoterapia deve ser
compreendida como uma intervengdo clinica complexa, na qual a integragdo entre
critérios imunoldgicos, avaliacdo de riscos e tomada de decisao fundamentada é essencial
para garantir a seguranca e a eficdcia terapéutica.

Palavras-chave: COMPATIBILIDADE IMUNOLOGICA; HEMOCOMPONENTES;
IMUNOLOGIATRANSFUSIONAL
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ALTERACOES DO SISTEMA IMUNE NA INTERFACE ENTRE HEMATOPOIESE E
DOENCA HEMATOLOGICA: UMA REVISAO

MAYARA BRAGA FRANCO; CAROLINNE ALVES OLIVEIRA SOUZA; ELIS LEME
BATISTA; JUAN PHILIPPE TEIXEIRA; PALOMA GABRIELA SANCHES DE OLIVEIRA
FROTA

Introducao: A hematopoiese ¢ um processo altamente regulado que depende da
interacdo dinamica entre células-tronco hematopoéticas, o microambiente medular e
componentes do sistema imune. Alteragdes na resposta imune, especialmente em
contextos inflamatodrios cronicos ou de ativagao imunoldgica desregulada, podem
comprometer a homeostase, contribuindo para o desenvolvimento e a progressao de
doencas hematoldgicas. A compreensao dessa interface imunoldgica tem se mostrado
essencial para a elucidacao de mecanismos fisiopatolégicos e para o avango de
abordagens diagnosticas e terapéuticas. Objetivo: Analisar as principais alteragoes do
sistema imune envolvidas na regulacdao da hematopoiese e sua associacao com o
desenvolvimento de doengas hematoldgicas, a partir de evidéncias da literatura
cientifica. Metodologia: Esta revisao da literatura foi conduzida por meio de buscas
sistematizadas nas bases PubMed, Web of Science e SciELO, utilizando descritores
relacionados a imunorregulacdao da hematopoiese, inflamac¢do, microambiente medular e
doencas hematoldgicas. Foram incluidos artigos publicados entre 2010 e 2024, em lingua
inglesa e portuguesa. Os critérios de elegibilidade contemplaram estudos originais,
revisoes narrativas e revisoes sistematicas que abordaram mecanismos imunoldgicos,
celulares ou moleculares associados a modulagao da hematopoiese. Foram excluidos
relatos de caso isolados e estudos sem abordagem mecanistica. Resultados: Os estudos
analisados demonstram que a ativagdo imunoldgica persistente e o aumento da produgao
de citocinas proé-inflamatérias, como TNF-a, IL-6 e interferon-y, estdo associados a
inibicao da diferenciacdo hematopoiética em mais de 65% dos modelos clinicos e
experimentais avaliados. Evidéncias indicam que alteragdes no microambiente medular,
mediadas por células imunes ativadas, contribuem para falhas na autorrenovacao das
células-tronco hematopoéticas e para a emergéncia de citopenias periféricas. Além disso,
aproximadamente 60-75% dos estudos relacionaram a desregulagao imunoldgica a
progressao de doengas hematoldgicas, incluindo sindromes mielodisplasicas, anemias
inflamatorias e neoplasias hematoldgicas, destacando a imunidade como elemento
central na fisiopatologia dessas condi¢coes. Conclusao: As alteragdes do sistema imune
exercem papel determinante na regulacao da hematopoiese e na génese das doencas
hematoldgicas, atuando por meio de mecanismos inflamatérios e imunorregulatérios
complexos. A compreensao dessa interface contribui significativamente para o
aprimoramento do diagnéstico, prognostico e desenvolvimento de estratégias
terapéuticas direcionadas no campo da hematologia.

Palavras-chave: INFLAMACAO; MICROAMBIENTE MEDULAR; REGULACAO
IMUNOLOGICA
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LINFOMA NAO HODGKIN E A EVOLUCAO DO CUIDADO HEMATOLOGICO
BASEADO EM ESTRATIFICACAO DE RISCO E TERAPIAS ALVO

NAIARA CRISTINA DE SOUZA GARAJAU; LOUISE HELENE BACHER; KAREN DA
SILVA BISPO DOS SANTOS; JUAN PHILIPPE TEIXEIRA; MARCOS PAULO
MARQUEZ CRUVINEL SANTOS

RESUMO

O linfoma ndo Hodgkin (LNH) ¢ um grupo heterogéneo de neoplasias hematoldgicas
caracterizadas pela proliferagdo maligna de linfocitos B, T ou NK, apresentando diversidade
clinica e biologica que exige estratégias de manejo individualizadas. Objetivou-se analisar a
evolu¢do do cuidado hematologico em pacientes com LNH, com foco na estratificagao de risco
e na aplicagdo de terapias-alvo. Foi realizada uma revisao integrativa da literatura em Janeiro
de 2026, abrangendo artigos selecionados nas bases PubMed/MEDLINE e periodicos
cientificos internacionais publicados entre 2020 e 2026, Apos a aplicacdo de critérios de
inclusdo e exclusdo, oito estudos foram selecionados para andlise detalhada. Os resultados
indicam que a terapia CAR-T proporciona respostas profundas e duradouras, com taxas de
remissao completa superiores a 80 %, mesmo em pacientes refratirios ou previamente expostos
a anticorpos biespecificos, enquanto os anticorpos biespecificos demonstram respostas rapidas
e prolongadas, com menor incidéncia de eventos adversos graves. A estratificacdo de risco
molecular mostrou-se crucial para identificar subgrupos de pacientes com maior probabilidade
de resposta, orientar a escolha terapéutica e reduzir toxicidades desnecessarias. Apesar dos
avancos, a heterogeneidade clinica e bioldgica dos linfomas continua a demandar protocolos
individualizados e monitoramento continuo. Lacunas observadas incluem a necessidade de
informacdes sobre a durabilidade das respostas a longo prazo, sequenciamento ideal de terapias
e integracao de novos biomarcadores. Conclui-se que a combinagdo de terapias-alvo inovadoras
com estratificacdo de risco representa a abordagem mais promissora para aprimorar 0s
desfechos clinicos no LNH, consolidando protocolos personalizados capazes de prolongar a
sobrevida e melhorar a qualidade de vida dos pacientes.

Palavras-chave: Anticorpos biespecificos; CAR-T; Estratificacao de risco.
1 INTRODUCAO

O linfoma ndo Hodgkin (LNH) constitui um grupo heterogéneo de neoplasias
hematologicas caracterizadas pela proliferagao maligna de linfocitos B, T ou NK, representando
aproximadamente 4% de todos os tipos de cancer no mundo (Pilatti; Rosario, 2025). A
complexidade bioldgica desses tumores e sua variabilidade clinica exigem estratégias de
manejo individualizadas, destacando a necessidade de estratificagcdo de risco precisa e terapias
direcionadas (Marostega, 2024).

Nos tltimos anos, a introdugao das terapias-alvo e das imunoterapias, como as células
T com receptor de antigeno quimérico (CAR-T), tem transformado o panorama do tratamento
do LNH, especialmente nos casos refratarios ou recidivantes (Jamil et al., 2025). Pesquisas
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recentes indicam que os anticorpos monoclonais biespecificos também constituem uma
alternativa promissora, oferecendo respostas duradouras e perfis de toxicidade gerencidveis
(Schipani et al., 2025). Estudos comparativos entre CAR-T e anticorpos biespecificos sugerem
que essas terapias podem ser sequenciadas ou combinadas para otimizar os resultados clinicos,
de acordo com as caracteristicas do paciente e o subtipo de linfoma (Ng et al., 2025).

Além disso, a aplicacdo de estratificagdo de risco molecular permite reduzir efeitos
adversos, aumentar a eficdcia terapéutica e prolongar a sobrevida global dos pacientes (Zhang
et al., 2025). Apesar dos avancos, o manejo do LNH continua desafiador devido a
heterogeneidade das apresentacdes clinicas e a necessidade de atualizagdo constante frente as
novas terapias disponiveis (Crochet et al., 2025).

Diante desse contexto, o presente trabalho tem como objetivo analisar a evolugdo do cuidado
hematoldgico em pacientes com linfoma ndo Hodgkin, com énfase na estratificacdo de risco e
na aplicacao de terapias-alvo.

2 MATERIAL E METODOS

Trata-se de uma revisdo integrativa da literatura, de abordagem qualitativa, com carater
exploratorio e descritivo, realizada no més de janeiro de 2025. O percurso metodoldgico foi
estruturado conforme as etapas propostas por Whittemore e Knafl (2005): (I) defini¢do do
problema de pesquisa; (II) estabelecimento dos critérios de inclusdo e exclusao; (III) busca e
selecdo dos estudos; (IV) avaliacdo critica do material incluido; (V) extragdo e organizacdo das
informacdes; e (VI) sintese e apresentacdo dos resultados.

A questao norteadora que orientou a revisao foi formulada da seguinte maneira: quais
sdo os avangos no cuidado hematoldgico de pacientes com linfoma ndo Hodgkin, considerando
a estratificag@o de risco e a aplicacdo de terapias-alvo?

A busca dos estudos foi realizada nas bases de dados PubMed/MEDLINE e em
periodicos cientificos internacionais. A estratégia de busca foi construida a partir de descritores
controlados (DESC/MeSH), combinados pelos operadores booleanos AND e OR. Os descritores
incluiram: (non-Hodgkin [ymphoma), (CAR-T), (bispecific antibody), (targeted therapy) e (risk
stratification). A estratégia utilizada foi da seguinte forma: (non-Hodgkin lymphoma) AND
(CAR-T) OR (bispecific antibody) OR (targeted therapy) AND (risk stratification).

Foram incluidos artigos publicados entre 2020 e 2026, disponiveis na integra e nos
idiomas portugués ou inglés, que abordassem temas relacionados a estratificacdo de risco ou
terapias-alvo no linfoma ndo Hodgkin. Foram excluidos artigos duplicados, revisdes narrativas
e artigos de opinides e publicacdes que continham os descritores de forma isolada sem foco
direto no cuidado hematologico do linfoma ndo Hodgkin.

A busca inicial resultou em 137 estudos identificados, apos aplicacdo do filtro dos
artigos com texto completo e dos tltimos cinco anos 36 artigos foram excluidos, e também foi
retirado 16 artigos duplicados, procedeu-se a leitura dos titulos e resumos, etapa na qual 56
estudos foram excluidos por ndo atenderem aos critérios estabelecidos. Dos 29 artigos
selecionados para leitura na integra, 20 foram excluidos por ndo responderem adequadamente
a pergunta norteadora. Ao final do processo, 8 estudos compuseram a amostra desta revisao

A andlise dos dados foi realizada por meio de anélise de conteudo temadtica, conforme
proposta por Bardin (2011), incluindo as etapas de pré-andlise, exploracdo do material,
tratamento dos resultados e interpretacdo. Os achados foram organizados em categorias
tematicas relacionadas a evolucdo do cuidado hematolédgico, estratificacdo de risco e terapias-
alvo, permitindo uma sintese critica e sistematizada da literatura.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO
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Foram selecionados oito estudos que investigaram a evolucao do cuidado hematoldgico
em linfoma ndo Hodgkin, com foco em estratificacdo de risco e terapias-alvo. Os resultados
evidenciam que a terapia com células T com receptor de antigeno quimérico (CAR-T) promove
respostas clinicamente significativas, com taxas de remissao completa de até 80,7 % e resposta
global superior a 76 %, associadas a melhora na sobrevida livre de progressao e sobrevida
global (Jamil et al., 2025; Zhang et al., 2025). Pacientes que receberam CAR-T ap6s exposi¢ao
prévia a anticorpos biespecificos mantiveram respostas expressivas, indicando que o
sequenciamento terapéutico pode ser realizado sem comprometer a eficacia (Crochet; Houot,
2025).

Em linfoma folicular, a resposta global observada com CAR-T alcancou 93 %, enquanto
aremissdo completa foi de 82 %; em pacientes tratados com anticorpos biespecificos, a resposta
global foi de 82 % e a remissdo completa, 67 % (Ng et al., 2025). Os anticorpos biespecificos
também demonstraram eficacia relevante em linfoma difuso de grandes células B, com
respostas rapidas e prolongadas, apresentando perfil de toxicidade mais favoravel em
comparacdo a terapia celular (Schipani et al., 2025). Terapias CAR-T de alvo duplo mostraram
reduzir mecanismos de escape tumoral e intensificar respostas, favorecendo remissoes
sustentadas e diminui¢do do volume tumoral (Yang et al., 2024).

Pacientes com linfomas agressivos refratarios apresentaram remissdes profundas com
CAR-T, destacando o beneficio dessa abordagem em perfis de alto risco (Crochet et al., 2025).
A estratificacdo de risco molecular se mostrou essencial para identificar os pacientes que
obteriam maior beneficio terapéutico, contribuindo para redu¢do de toxicidade e melhora de
desfechos clinicos (Pilatti; Rosario, 2025). Apesar desses avangos, a heterogeneidade clinica e
bioldgica dos linfomas continua a exigir estratégias individualizadas e monitoramento continuo
para otimizar os resultados (Marostega, 2024).

Os estudos analisados fornecem uma visdo abrangente sobre os avancos no cuidado
hematoldgico de pacientes com linfoma ndo Hodgkin, especialmente no uso de terapias-alvo e
na estratificacdo de risco. Jamil et al. (2025) demonstraram que a terapia com células T CAR-T
proporciona respostas clinicas robustas em pacientes refratarios, destacando a importancia de
monitoramento atento frente a eventos adversos graves, como neurotoxicidade e citopenias.
Esses achados convergem com os dados apresentados por Zhang et al (2025), que
evidenciaram taxas elevadas de remissdo completa e sobrevida prolongada com CAR-T,
reforcando a eficacia dessa abordagem terapéutica em linfomas B indolentes.

Ng et al. (2025) observaram que, mesmo em linhas tardias de tratamento, pacientes com
linfoma folicular alcangaram respostas profundas com CAR-T, enquanto aqueles tratados com
anticorpos biespecificos apresentaram eficdcia moderada, porém com menor incidéncia de
toxicidades graves. Essa constatagdo complementa os resultados de Schipani et al. (2025), que
relataram perfil de seguranca mais favoravel dos anticorpos biespecificos em linfomas difusos
de grandes células B, indicando que essas terapias podem ser utilizadas estrategicamente em
pacientes com fragilidade clinica ou comorbidades.

Yang et al. (2024) indicaram que terapias CAR-T de alvo duplo podem reduzir
mecanismos de escape tumoral, prolongando a duragdo das respostas e potencializando o efeito
antitumoral. Esses achados se complementam com os relatados por Crochet et al. (2025), que
mostraram remissdes profundas em linfomas agressivos refratrios mesmo apds falha de
multiplas linhas de tratamento, evidenciando que ajustes no direcionamento do alvo podem
ampliar o perfil de pacientes elegiveis e melhorar os desfechos clinicos.

Pilatti e Rosario (2025) ressaltaram que a estratificacdo de risco molecular permite
identificar subgrupos de pacientes com maior probabilidade de resposta as terapias-alvo,
reduzindo toxicidades desnecessarias e melhorando os desfechos clinicos. Esse aspecto ¢
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reforcado por Marostega (2024), que enfatizou a necessidade de protocolos individualizados
devido a heterogeneidade bioldgica e clinica do linfoma nao Hodgkin.

4 CONCLUSAO

O cuidado hematoloégico em pacientes com linfoma ndo Hodgkin evoluiu
significativamente nos ultimos anos com a aplicagdo de estratificacdo de risco e terapias-alvo.
O uso de células T com receptor de antigeno quimérico (CAR-T) proporciona respostas
profundas e duradouras, enquanto os anticorpos biespecificos oferecem alternativas eficazes
com menor incidéncia de eventos adversos, permitindo decisdes terapéuticas individualizadas.
Objetivou-se analisar a evolucdo do cuidado hematolégico em pacientes com linfoma nao
Hodgkin, com énfase na estratificagdo de risco e na aplicagdo de terapias-alvo. Os achados
evidenciam que a estratificagdo molecular ¢ fundamental para identificar pacientes com maior
probabilidade de resposta, reduzir toxicidades e orientar a escolha entre diferentes terapias,
reforcando a importancia de abordagens personalizadas.

Apesar desses avancos, ainda existem lacunas relevantes. Sao necessarios estudos que
avaliem a durabilidade das respostas a longo prazo, estratégias de sequenciamento ideal entre
CAR-T e anticorpos biespecificos e a integracdo de novos biomarcadores para refinar a
estratificacdo de risco. Pesquisas futuras também devem considerar subgrupos especificos de
pacientes, visando otimizar a eficacia e a seguranga das terapias.

Em sintese, os estudos analisados mostram que a combinagdo de terapias-alvo
inovadoras com estratificagdo de risco representa o caminho mais promissor para melhorar os
desfechos clinicos no linfoma ndo Hodgkin, consolidando protocolos cada vez mais precisos e
personalizados, capazes de prolongar a sobrevida e melhorar a qualidade de vida dos pacientes.
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%, HEMATOLOGIA

CLINICO-LABORATORIAL

APLICACAO DE TECNICAS IMUNO-HEMATOLOGICAS NA ROTINA DE UMA
AGENCIA TRANSFUSIONAL HOSPITALAR: DESAFIOS OPERACIONAIS E
IMPLICACOES PARA A PRATICA CIENTIFICA

MARIANA LINS DA COSTA SOARES

Introducao: A hemoterapia moderna depende da aplicagao rigorosa de técnicas imuno-
hematoldgicas para garantir a seguranca transfusional e a confiabilidade dos resultados
laboratoriais. A rotina de uma agéncia transfusional hospitalar envolve a execucao de
testes padronizados, controle de qualidade e tomada de decisdao baseada em resultados
sorologicos precisos, sendo fundamental para a prevencao de reagdes transfusionais e
para a adequada assisténcia ao paciente. Objetivo: Este trabalho tem como objetivo
descrever, por meio de um relato técnico-profissional, a aplica¢ao de técnicas imuno-
hematoldgicas na rotina de uma agéncia transfusional hospitalar, destacando os
principais desafios operacionais e sua relevancia para a pratica cientifica e translacional.
Metodologia: As atividades descritas incluem tipagem sanguinea ABO e Rh, pesquisa e
identificacdo de anticorpos eritrocitarios irregulares, realizagao do teste de antiglobulina
humana direto e indireto, provas de compatibilidade pré-transfusionais, bem como o
manuseio, armazenamento e descarte adequado de amostras biologicas, em
conformidade com as normas de biosseguranca vigentes. Também sao abordados
aspectos relacionados a organizacdo do estoque de insumos, rastreabilidade de amostras
e controle de varidveis pré-analiticas e analiticas que impactam diretamente a
confiabilidade dos resultados. Resultados: A experiéncia pratica evidencia que a
identificacao de anticorpos irregulares e de fenoétipos eritrocitarios menos frequentes
representa um desafio recorrente na rotina transfusional, exigindo conhecimento técnico
aprofundado, padronizacao de protocolos e tomada de decisao criteriosa. Esses achados
reforcam a importancia da capacitagao continua dos profissionais e da integracao entre a
pratica laboratorial e o conhecimento cientifico atualizado. Conclusao: Conclui-se que a
atuacdo profissional em agéncias transfusionais hospitalares constitui uma interface
estratégica entre a pratica clinica e a ciéncia aplicada, contribuindo para a formulagao de
questoes cientificas relevantes na drea da hemoterapia, da imunologia e dos
biossistemas, além de favorecer o desenvolvimento de abordagens translacionais voltadas
a melhoria da seguranca transfusional.

Palavras-chave: IMUNOHEMATOLOGIA; HEMOTERAPIA; AGENCIA
TRANSFUSIONAL
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SINDROME DE HEYDE COMO HIPOTESE DIAGN(')STICA, EM PACIENTE
IDOSA COM ANEMIA FERROPRIVA GRAVE E REFRATARIA: RELATO
DE CASO

VICTOR AUGUSTO SEBBEN
RESUMO

A sindrome de Heyde é uma entidade clinica caracterizada pela associa¢do entre estenose
adrtica, sangramento gastrointestinal por angiodisplasias e deficiéncia adquirida do fator de
von Willebrand, sendo considerada uma causa relevante e frequentemente subdiagnosticada
de anemia ferropriva refratdria em pacientes idosos. A fisiopatologia proposta envolve o
aumento do cisalhamento sanguineo na valva adrtica estenosada, com clivagem dos
multimeros de alto peso molecular do fator de von Willebrand, com consequente prejuizo da
hemostasia primdria e maior propensdo ao sangramento gastrointestinal. Relata-se o caso de
uma paciente de 90 anos, internada para investigacdo de anemia ferropriva grave sintomatica
e refratdria a reposi¢do oral de ferro. Os exames laboratoriais de admissdo evidenciaram
hemoglobina de 3,9 g/dL, ferritina reduzida, ferro sérico baixo e reticulocitopenia, sugerindo
resposta medular inadequada em contexto de anemia grave. Durante a internacdo, foi
realizado ecocardiograma que demonstrou estenose adrtica degenerativa, juntamente de
endoscopia digestiva alta que evidenciou ectasia vascular em bulbo duodenal compativel
com angiodisplasia, sustentando a hipdtese diagnoéstica de sindrome de Heyde. Considerando
a idade avancada da paciente, a presenca de comorbidades e o elevado risco cirdrgico,
optou-se por manejo conservador, com transfusdo de concentrado de hemécias, reposi¢ao
intravenosa de ferro e tratamento endoscépico da angiodisplasia, com evolugdo clinica e
laboratorial favoravel. O caso ressalta a importancia de considerar a sindrome de Heyde
como hipdtese diagndstica em pacientes idosos com anemia ferropriva grave e recorrente,
especialmente em contextos de sangramento gastrointestinal de origem obscura, destacando
o papel da correlagdo clinico- laboratorial na conducdo diagndstica e terapéutica, mesmo
diante de limita¢des na confirmacdo laboratorial especifica.

Palavras-chave: Anemia ferropriva; Angiodisplasia gastrointestinal; Estenose adrtica
1 INTRODUCAO

A sindrome de Heyde é uma entidade clinica descrita pela associacdo entre estenose
adrtica, sangramento gastrointestinal decorrente de angiodisplasias e deficiéncia adquirida
do fator de von Willebrand, sendo reconhecida como uma causa relevante e frequentemente
subdiagnosticada de anemia ferropriva refratdria em pacientes idosos. Sua importancia na
pratica clinica decorre do fato de acometer predominantemente individuos com multiplas
comorbidades, nos quais a anemia cronica e os episodios de sangramento gastrointestinal,
muitas vezes de origem obscura, estdo associados a maior morbimortalidade, piora funcional
e aumento da demanda por internagdes hospitalares.

Embora descrita hd vdrias décadas, a sindrome de Heyde permanece sub-
reconhecida, especialmente em cendrios nos quais O sangramento gastrointestinal €
intermitente, de pequena
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monta ou ndo identificado por métodos endoscOpicos convencionais. A fisiopatologia
proposta envolve o aumento do cisalhamento sanguineo imposto pela estenose adrtica,
levando a alteracdes conformacionais do fator de von Willebrand e a clivagem dos
multimeros de alto peso molecular, fundamentais para a hemostasia primdria. Esse
mecanismo contribui para a predisposicdo ao sangramento e para o desenvolvimento de
angiodisplasias, sendo amplamente descrito na literatura, ainda que nem sempre passivel de

confirmacdo laboratorial na pratica clinica.

O diagnéstico da sindrome de Heyde representa um desafio, uma vez que a
confirmacdo da deficiéncia adquirida do fator de von Willebrand depende de exames
especificos, frequentemente indisponiveis em muitos servicos, € que podem apresentar
sensibilidade limitada. Dessa forma, o reconhecimento da sindrome baseia-se, em muitos
casos, na correlacdo clinico-contextual entre anemia ferropriva grave ou recorrente, achados
endoscdpicos sugestivos e a presenca de estenose adrtica, mesmo quando esta ndo preenche
critérios ecocardiogréficos cldssicos de gravidade.

Diante desse contexto, o objetivo deste trabalho é relatar um caso de paciente idosa
com anemia ferropriva grave e refratdria, no qual a sindrome de Heyde foi considerada como
hipétese diagndstica, destacando os desafios na investigacdo etiolégica e a importancia da
correlagdo clinico-laboratorial para o manejo adequado desses pacientes.

2 RELATO DE CASO

Paciente feminina, de 90 anos, internada no Hospital Geral de Caxias do Sul em
novembro de 2023, encaminhada da Unidade de Pronto Atendimento para investigacao de
quadro de anemia. Na admissdo hospitalar, apresentava histéria de anemia refratdria ao
tratamento com sulfato ferroso hd cerca de um ano, associada a episddios de sincope e
astenia, com piora progressiva no dltimo més e queda acentuada da hemoglobina. Relatava
fezes escurecidas e perda ponderal de 16 kg no ultimo ano. Havia sido internada em outra
institui¢do no més anterior, onde foram realizadas colonoscopia e endoscopia digestiva alta,
sem identificacdo de sangramento ativo.

Apresentava antecedente pessoal de hipertensdao arterial sistémica, insufici€éncia
cardiaca de fragcdo de ejecdao desconhecida, doenca pulmonar obstrutiva cronica e histéria de
trombose venosa profunda em membro inferior esquerdo. Fazia uso continuo de levotiroxina
75 mcg, espironolactona 25 mg, furosemida 40 mg, losartana 50 mg duas vezes ao dia,
pantoprazol 40 mg, verapamil 80 mg e sinvastatina 40 mg. Era ex-tabagista h4 40 anos, com
carga tabdgica estimada em 30 anos/macgo, e negava alergias medicamentosas ou etilismo.

Na admissao, foram solicitados exames laboratoriais e mantidos os medicamentos de
uso continuo, além de estabelecido plano de transfusdo sanguinea para valores de
hemoglobina inferiores a 7,0 g/dL e agendamento de endoscopia digestiva alta e
colonoscopia. Durante toda a internagdo, tanto a paciente quanto os familiares
permaneceram cientes e concordantes com as condutas adotadas.

Os exames laboratoriais iniciais evidenciaram eritrocitos de 1,61 milhoes;
hemoglobina de 3,9 g/dL; hematdcrito de 12,9%; VCM de 80,5; HCM de 24,2; CHCM de
30,2; RDW de 19,7%; leucécitos de 5.300; plaquetas de 239.000; ferritina de 31,3 ng/mL;
ferro sérico de 11 mcg/dL; reticuldcitos de 0,4% e capacidade total de ligacdo de ferro de
225. O conjunto dos achados laboratoriais foi compativel com anemia ferropriva grave,
associada a resposta medular inadequada.

Ap0s a obtencdo do hemograma, a paciente recebeu quatro bolsas de concentrado de
hemadcias devido a anemia critica, com elevacdo da hemoglobina para 6,8 g/dL e do
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hematdcrito para 21,5%. A gravidade da anemia motivou abordagem transfusional imediata
e investigacdo etioldgica aprofundada. No segundo dia de internagdo, foi iniciado hidréxido
de ferro III intravenoso na dose de 100 mg por ampola, sendo administradas duas ampolas
uma vez ao dia em frasco com cloreto de sédio 0,9% 100 mL, mantido por sete dias até
suspensao.

No terceiro dia de internagdo, foi solicitado ecocardiograma transtordcico em razao
da presenca de sopro sistélico ao exame fisico e do antecedente de insuficiéncia cardiaca. O
exame demonstrou fragdo de ejecdo por Teicholz de 65%, com didmetro da raiz da aorta de
34 mm, 4trio esquerdo de 42 mm, didmetro ventricular direito de 20 mm, didmetro diastélico
final do ventriculo esquerdo de 45 mm, didmetro sistdlico final de 29 mm, espessura
diastdlica do septo de 14 mm e espessura diast6lica da parede posterior do ventriculo
esquerdo de 12 mm. A valva adrtica foi descrita como tricuspide, com folhetos espessados e
calcificados, reducdo de mobilidade, gradiente maximo estimado de 38 mmHg, gradiente
médio de 19 mmHg e édrea valvar estimada em 1,5 cm?, caracterizando estenose valvar
moderada. Observou-se, ainda, ventriculo esquerdo hipertréfico com fracdo de ejecdo
preservada, disfuncdo diastdlica grau I, calcificacdo do anel mitral, insuficiéncia mitral leve
e aumento do atrio esquerdo.

No quinto dia de internacdo, foi necessdria nova transfusdo de concentrado de
hemdcias devido a persisténcia da hemoglobina em 6,8 g/dL, com elevagcdo posterior para
8,4 g/dL. A endoscopia digestiva alta e a colonoscopia foram realizadas no décimo segundo
dia de internacdo, conforme disponibilidade do servico.

Durante o periodo de espera para os exames, a paciente manteve-se clinicamente estavel,
com queixas pontuais de dor abdominal em hipogastro, sem sinais de peritonismo, além de
episddios esporddicos de diarreia aquosa, sem sangue ou muco.

A endoscopia digestiva alta evidenciou gastrite endoscépica hemorrdgica moderada
de corpo, pangastrite endoscOpica enantematosa leve e angiodisplasia em bulbo duodenal,
medindo cerca de 0,6 cm, tratada com plasma de argdnio, sem intercorréncias. Identificou-
se, ainda, polipo séssil em bulbo duodenal com cerca de 0,5 cm.

A colonoscopia demonstrou preparo intestinal inadequado em alguns segmentos,
com progressao até topografia estimada de célon ascendente, onde se observou redugdo do
calibre com transiluminacdo da parede sobre hérnia incisional. Foram identificados
multiplos Ostios diverticulares em todos os segmentos avaliados, sem sinais de inflamacao
ou sangramento, concluindo-se preparo Boston 5, auséncia de sangramento ativo ou residual
e evidéncia de pandiverticulose colonica.

No mesmo dia da realizacio dos exames endoscépicos, foi obtido laudo de
ecodoppler venoso de membro inferior esquerdo, realizado em internagdo prévia em outro
hospital, evidenciando auséncia de fluxo ao modo Doppler e ndo compressibilidade da veia
tibial posterior e de algumas veias musculares, sugestivas de trombose venosa profunda,
com veias femorais e poplitea pérvias.

Diante da presenca de trombose venosa profunda documentada e da contraindicacdo
a anticoagulacdo em razdo do alto risco hemorriagico associado a anemia grave e ao
sangramento gastrointestinal, optou-se pela colocag¢do percutanea de filtro de veia cava
inferior Celect Platinum-Cook, com flebografia retrégrada demonstrando veia cava pérvia e
adequado posicionamento do dispositivo.

Considerando a auséncia de indicacdo para correcdo cirdrgica da estenose adrtica em
razdo da idade avancada e do quadro clinico geral, optou-se por manejo conservador,
com corre¢do da anemia, tratamento endoscOpico da ectasia vascular e medidas de
prevencdo de eventos embolicos. A paciente recebeu alta hospitalar apds 14 dias de
internacdo, com seguimento ambulatorial em gastroenterologia e clinica médica,
apresentando, na alta, eritrécitos de 3,44 milhdes; hemoglobina de 9,1 g/dL; hematdcrito de
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28,5%; VCM de 82,8; HCM de 26,5; CHCM de 31,9 g/dL; RDW de 18%; ureia de 42;
creatinina de 1,3 e potdssio de 3,8.

Embora nido tenha sido realizada a dosagem especifica do fator de von Willebrand,
essa auséncia nao exclui o diagndstico, uma vez que a sindrome de Heyde € frequentemente
reconhecida com base na correlacdo clinico-contextual, sobretudo em cendrios de limitacdo
diagnostica.

3 DISCUSSAO

A sindrome de Heyde € caracterizada pela associacdo entre estenose adrtica,
sangramento gastrointestinal secunddrio a angiodisplasias do trato gastrointestinal e
deficiéncia adquirida do fator de von Willebrand. Trata-se de uma condicao cuja prevaléncia
aumenta com a idade, uma vez que tanto a estenose adrtica degenerativa quanto as
angiodisplasias intestinais sdo mais frequentes em pacientes idosos, especialmente apds a
sexta década de vida. Nesse contexto, a coexisténcia dessas alteracdes em individuos idosos
frequentemente dificulta a atribuicdo causal dos sangramentos e contribui para atrasos no
reconhecimento da sindrome como entidade clinica especifica.

Apesar de descrita hd décadas, a sindrome de Heyde ainda apresenta aspectos
controversos na literatura, particularmente no que se refere ao papel da doenga de von
Willebrand adquirida em sua fisiopatologia. A forma adquirida da doenga de von Willebrand
associada a sindrome assemelha-se ao tipo 2A, caracterizando-se pela perda dos multimeros
de alto peso molecular do fator de von Willebrand, fundamentais para a hemostasia primaria.
Essa semelhanca fenotipica reforca o racional fisiopatolégico da sindrome e sustenta a
correlacdo entre a estenose adrtica e a predisposicdo hemorrdgica observada nesses
pacientes.

A estenose adrtica promove aumento do cisalhamento sanguineo na saida do
ventriculo esquerdo, resultando em fluxo turbulento. Esse ambiente hemodinamico favorece
alteracdes conformacionais na molécula do fator de von Willebrand, expondo sitios
suscetiveis a clivagem proteolitica por sua protease especifica, com consequente degradacao
dos multimeros de maior peso molecular. Como esses multimeros sdo os mais eficientes na
adesdo plaquetdria, sua perda leva a comprometimento da hemostasia primdria e aumento da
tendéncia ao sangramento. Esse mecanismo € corroborado por estudos que demonstram
reducdo significativa dos episddios hemorrdgicos apds a correcdo da estenose adrtica por
substituicdo valvar, sugerindo relacdo causal direta entre a anormalidade valvar e a
disfuncio hemostatica.

O diagnéstico da sindrome de Heyde é desafiador, principalmente por dois fatores: a
dificuldade na identificacdo das angiodisplasias e a confirmacao laboratorial da deficiéncia
adquirida do fator de von Willebrand. As angiodisplasias localizam-se com maior frequéncia
no coélon direito e no ceco, regides que apresentam paredes mais finas e maior
vulnerabilidade a alteracdes hemodinamicas, favorecendo congestdo capilar, hipdxia
tecidual e neovascularizagdo. Fatores angiogénicos, como o fator de crescimento endotelial
vascular, parecem desempenhar papel relevante nesse processo, constituindo potenciais
alvos terapéuticos. Além disso, lesdes localizadas em intestino delgado podem permanecer
nao diagnosticadas por métodos endoscOpicos convencionais, contribuindo para
sangramentos de origem obscura.

Do ponto de vista laboratorial, a avaliagdo da hemostasia pode incluir coagulograma
e testes de funcdo plaquetdria, como o PFA-100, que frequentemente se encontra prolongado
em pacientes com estenose adrtica, mesmo em graus moderados. Testes especificos para o
fator de von Willebrand podem auxiliar no diagndstico, embora ndo haja exame tnico com
sensibilidade suficiente para excluir a condicao. Assim, resultados laboratoriais normais nao
afastam o diagndstico, que permanece essencialmente clinico-contextual. Ademais, hd
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evidéncias de que a gravidade das alteracdes hemostéticas seja proporcional a intensidade da
estenose aodrtica, o que reforca a importancia da avaliagdo cardioldgica na investigagcdo
etiologica da anemia.

Em relacdo ao tratamento, o0 manejo inicial deve priorizar a corre¢do da anemia por
meio de transfusdo de concentrado de hemdcias e reposicdo de ferro, especialmente em
casos de anemia grave ou sintomdtica. A literatura aponta a substitui¢do valvar adrtica como
a abordagem terapéutica mais eficaz a longo prazo, com taxas de resolucdo dos episddios de
sangramento e da anemia superiores a 90%, além de redugdo significativa das
hospitalizacdes recorrentes. Entretanto, essa estratégia pode ndo ser vidvel em pacientes com
elevado risco cirtrgico ou multiplas comorbidades.

No caso apresentado, considerando a idade avancada da paciente e o elevado risco
cirirgico, optou-se por manejo conservador, com correcio da anemia, tratamento
endoscopico da ectasia vascular por plasma de argdnio e acompanhamento ambulatorial
multidisciplinar. Essa abordagem mostrou-se adequada para estabilizagdo clinica e
laboratorial, reforcando a importancia da individualizagcdo terapéutica em pacientes idosos
com sindrome de Heyde.

4 CONCLUSAO

A sindrome de Heyde ¢ uma condi¢do rara e frequentemente subdiagnosticada, que
deve ser considerada no diagndstico diferencial de anemia ferropriva grave e recorrente em
pacientes idosos, especialmente quando associada a sangramento gastrointestinal de origem
obscura. O ecocardiograma constitui ferramenta fundamental para a identificagdo da estenose
adrtica e para a correlacdo clinico-hemodindmica do quadro. Embora a substitui¢do valvar
adrtica represente a opg¢do terap€utica mais eficaz, com potencial para resolugdo do
sangramento e da anemia, a decisdo deve ser individualizada, particularmente na populagcdo
idosa, ponderando-se riscos e beneficios. O caso apresentado ilustra a importancia da
suspeicdo precoce da sindrome e da abordagem multidisciplinar, com &nfase na avalia¢do
hematoldgica e na correlagdo clinico- laboratorial, para o adequado manejo desses pacientes.
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¢ FHEMATOLOGIA
CLINICO-LABORATORIAL

LEUCEMIA LINFOBLASTICA AGUDA EM CRIANCAS E ADOLESCENTES:
AVANCOS NO DIAGNOSTICO, TRATAMENTO E ACOMPANHAMENTO

MARCOS PAULO MARQUEZ CRUVINEL SANTOS; EMILLY APARECIDA DA SILVA
PAGIO; JUAN PHILIPPE TEIXEIRA; NAIARA CRISTINA DE SOUZA GARAJAU;
DANIELLE COELHO REBOREDO;

RESUMO

A leucemia linfobldstica aguda (LLA) é uma neoplasia maligna caracterizada pela
proliferacio descontrolada de linfoblastos na medula Gssea e no sangue periférico,
comprometendo a producdo normal de células sanguineas e podendo afetar multiplos 6rgaos.
Este estudo teve como intuito analisar os avangos no diagndstico, tratamento e
acompanhamento da LLLA em criancas e adolescentes. Trata-se de uma revisdo integrativa da
literatura realizada em janeiro de 2026, nas bases PubMed/MEDLINE, SciELO e periddicos
nacionais do INCA/RBC, considerando artigos publicados entre 2020 e 2026. Foram
utilizados os descritores: (acute lymphoblastic leukemia), (pediatric), (blinatumomab),
(targeted therapy), (diagnosis) e (treatment). Ap6s aplicacdo dos critérios de inclusdo e
exclusdo, nove estudos compuseram a amostra. Os resultados indicam que a avaliacdo
imunofenotipica, testes moleculares como PCR e FISH para identificacio da fusdo BCR-
ABL, uso de terapias-alvo, incluindo blinatumomabe, e acompanhamento multidisciplinar sdo
préiticas inovadoras que contribuem para remissdo da doenca, redu¢do de complicacdes e
melhoria da qualidade de vida. Contudo, ainda persistem lacunas como atrasos no inicio do
tratamento, desigualdade no acesso as terapias-alvo e variacdes na aplicacdo das diretrizes
clinicas. Portanto, apesar dos avangos, € necessdrio padronizar protocolos, ampliar o acesso e
fortalecer o acompanhamento clinico para otimizar os resultados. Pesquisas futuras devem
avaliar a eficicia e seguranca das terapias-alvo a longo prazo, explorar combinagdes
terapéuticas e desenvolver estratégias que reforcem o suporte nutricional, psicolégico e social,
visando consolidar melhores desfechos clinicos e qualidade de vida em criancas e
adolescentes com LLA.

Palavras-chave: Adesdo; Oncologia; Terapias-alvo.
1 INTRODUCAO

A leucemia linfoblastica aguda (LLA) é uma neoplasia maligna caracterizada pela
proliferacdo descontrolada de linfoblastos na medula Gssea e no sangue periférico,
comprometendo a produ¢@o normal de células sanguineas e podendo afetar multiplos 6rgaos,
como figado, baco e sistema nervoso central. Essa condicdo pode evoluir rapidamente,
causando anemia, infec¢des recorrentes, sangramentos € outros sintomas sist€émicos graves,
sendo considerada uma emergéncia hematolégica (Cheng et al., 2025).

Embora possa ocorrer em qualquer faixa etdria, a LLA ¢ a forma mais comum de
cancer pediatrico, representando aproximadamente 25% de todos os casos de neoplasias em
criancas e adolescentes (Paiva et al., 2022). O diagndstico precoce € essencial, pois a rapida
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identificacdo e intervencdo aumentam significativamente as chances de sobrevida e reduzem
complicagdes associadas ao tratamento (Gongalves et al., 2024).

O diagnéstico da LLA envolve avaliacdo clinica detalhada, exames laboratoriais,
imunofenotipagem, andlise citogenética e testes moleculares, permitindo a estratificacdo de
risco e a escolha da terap€utica mais adequada (Wu et al., 2022). Novas terapias alvo, como o
blinatumomabe, t€ém se mostrado promissoras em criancas com LLA-B recidivada ou
refratdria, apresentando alta taxa de remissdo e perfil de seguranca aceitdvel (Hall et al.,
2025).

A implementacdo dessas terapias inovadoras no contexto da saide no Brasil, depende
do conhecimento das diretrizes nacionais e do acesso estruturado aos tratamentos, conforme
estabelecido pelo Ministério da Sadde (Brasil, 2021). O acompanhamento clinico e o suporte
multidisciplinar, incluindo avaliagdo nutricional, adesdo ao tratamento e monitoramento de
complicagdes, influenciam diretamente o progndstico da doenga (Santos et al., 2023).

Diante desse contexto, este trabalho tem como intuito analisar os avangos no
diagnéstico, tratamento e acompanhamento da leucemia linfobldstica aguda em criancas e
adolescentes.

2 MATERIAL E METODOS

Trata-se de uma revisao integrativa da literatura, de abordagem qualitativa, com
carater exploratério e descritivo, realizada em janeiro de 2026. O percurso metodolégico foi
estruturado conforme as etapas propostas por Whittemore e Knafl (2005): (I) definicdo do
problema de pesquisa; (II) estabelecimento dos critérios de inclusao e exclusao; (III) busca e
selecdo dos estudos; (IV) avalia¢do critica do material incluido; (V) extragdo e organizacio
das informacdes; e (VI) sintese e apresentacdo dos resultados.

A questdo norteadora que orientou a revisao foi formulada da seguinte maneira: quais
sdo os avangos no diagndstico, tratamento e acompanhamento da leucemia linfobldstica aguda
em criancas e adolescentes?

A busca dos estudos foi realizada nas bases PubMed/MEDLINE e Scientific
Electronic Library Online (SciELO), bem como em periodicos cientificos disponiveis na
plataforma do Instituto Nacional de Cancer (INCA/RBC). A estratégia de busca foi construida
a partir de descritores controlados (MeSH/DeCS), combinados pelos operadores booleanos
AND. Os descritores utilizados incluiram: (acute lymphoblastic leukemia), (pediatric),
(blinatumomab), (targeted therapy), (diagnosis) e (treatment). A estratégia final adotada foi:
(acute lymphoblastic leukemia) AND (pediatricy AND (blinatumomab) AND (targeted
therapy) AND (diagnosis) AND (treatment).

Foram incluidos artigos publicados entre 2020 e 2026, disponiveis na integra, nos
idiomas portugués ou inglés, que abordassem avangos no diagndstico, terapias-alvo ou
acompanhamento clinico da LLA pediatrica. Foram excluidos artigos duplicados, revisdes
narrativas, relatos de opinido e publicacdes que abordassem os descritores de forma isolada
sem foco direto no tema.

A busca inicial resultou em 189 estudos identificados. Apds a aplicacdo dos critérios
de inclusdao e exclusdo, 42 artigos foram removidos por ndo atenderem aos critérios de
idioma, ano de publicacdo ou disponibilidade do texto completo. Em seguida, foram retirados
18 estudos duplicados, restando 129 artigos para andlise de titulos e resumos. Nessa etapa,
112 artigos foram excluidos por ndo abordarem diretamente avangos no diagndstico,
tratamento ou acompanhamento da leucemia linfobldstica aguda em criangas e adolescentes.
Os 17 estudos restantes foram avaliados na integra, e 8 deles foram excluidos por nao
responderem adequadamente a questdo norteadora. Ao final do processo, 9 artigos
compuseram a amostra desta revisao integrativa.
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A andlise dos dados foi realizada por meio de andlise de conteido temdtica, conforme
proposta por Bardin (2011), incluindo as etapas de pré-andlise, exploracdo do material,
tratamento dos resultados e interpretacao.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

Foram selecionados nove estudos, os autores Wu et al. (2022) demonstraram que a
avaliacdo imunofenotipica, aliada a testes moleculares como Polymerase Chain Reaction
(PCR) e Fluorescence In Situ Hybridization (FISH), é essencial para diferenciar subtipos de
leucemia linfoblastica aguda (LLLA) e orientar estratégias terapéuticas personalizadas. Esses
testes permitem identificar alteracdes genéticas especificas, como a fusao Breakpoint Cluster
Region—-Abelson (BCR-ABL), associada a maior risco de recidiva e determinante para a
escolha da terapia-alvo.

O blinatumomabe, anticorpo monoclonal biespecifico que recruta células T CD3+
para atacar células B CD19+ malignas, mostrou-se eficaz em criangas com LLA-B recidivada
ou refrataria. Cheng et al. (2025) relataram que 23 pacientes tratados com blinatumomabe
atingiram remissdo completa, evidenciando a eficicia do medicamento com perfil de
toxicidade reduzido. Chen et al. (2023) confirmam que o blinatumomabe apresenta seguranga
adequada, mesmo em pacientes com fragilidade clinica ou complicacdes associadas ao
tratamento prévio. Ogedegebe et al. (2025) destacam que a combinagdo de quimioterapia com
blinatumomabe melhorou a sobrevida e a qualidade de vida dos pacientes.

A monitorizacdo nutricional e o acompanhamento multidisciplinar foram destacados
como determinantes para o sucesso terapéutico. Paiva et al. (2022) evidenciaram que
intervengdes nutricionais continuas, associadas a avaliacdo clinica regular, contribuem
significativamente para a adesdo ao tratamento, prevencdo de complicacdes infecciosas e
manuten¢do do estado clinico adequado. Hall ef al. (2025) refor¢cam que o conhecimento e a
aplicacdo das diretrizes nacionais sdo essenciais para garantir padronizacdo do cuidado e
acesso equitativo as terapias-alvo.

O marco regulatorio brasileiro, por meio da Portaria Conjunta n° 11 do Ministério da
Saude (Brasil, 2021), estabelece diretrizes diagndsticas e terapéuticas para criancas com LLA
Philadelphia positivo, incluindo estratificacdo de risco, indicacdo de terapias-alvo e fluxos de
atendimento, além de cientificacio de pacientes e responsdveis quanto aos riscos e efeitos
adversos dos procedimentos e medicamentos.

Por fim, Santos ef al. (2023) evidenciaram que o tempo até o inicio do tratamento
oncoldgico impacta diretamente na sobrevida e no risco de complica¢des, confirmando que a

N

rapida identificacdo da LLA, associada a utilizacdo de terapias-alvo e acompanhamento
multidisciplinar, € determinante para melhorar os resultados clinicos em criancas e
adolescentes.

A andlise dos dos estudos evidencia convergéncia quanto a importancia do diagndstico
precoce e detalhado para defini¢do do risco e escolha da terapia adequada. Wu et al. (2022) e
Gongalves et al. (2024) reforcam que estratégias individualizadas aumentam a eficacia do
tratamento, especialmente em casos de LLA com fusiao BCR-ABL.

Em relacdo as terapias-alvo, os estudos indicam que o blinatumomabe € eficaz e
seguro em pacientes pedidtricos com LLA-B recidivada ou refratdria, embora as abordagens
combinadas com quimioterapia (Ogedegebe et al., 2025) sugiram potencial para maior
sobrevida e qualidade de vida. Enquanto Cheng et al. (2025) e Chen et al. (2023) destacam o
perfil de toxicidade reduzido do blinatumomabe e enfatizam que estratégias combinadas
podem otimizar resultados, indicando que o tratamento deve ser adaptado conforme o
histdrico clinico e condi¢cdes do paciente.

DOI: 10.51161/vi-hematoclil/73233



Revista Multidisciplinar em Satude ISSN: 2675-8008 V.7,N21, 2026

O acompanhamento multidisciplinar aparece como fator determinante para adesdo e
reducdo de complicagcdes. Paiva et al. (2022) evidenciam que intervencdes nutricionais
regulares contribuem para manutencdo do estado clinico, enquanto Santos et al. (2023)
demonstram que atrasos no inicio do tratamento comprometem a sobrevida. Hall et al. (2025)
e o Ministério da Satude (Brasil, 2021) reforcam que a padronizacdo do cuidado, acesso as
terapias-alvo e orientacdo a pacientes e responsaveis sdo essenciais para otimizar resultados,
embora a implementacdo ainda apresente lacunas que demandam ateng@o continua.

4 CONCLUSAO

Evidencia-se que os avangos no diagndstico, tratamento e acompanhamento da LLA
em criangas e adolescentes tém potencial para melhorar significativamente os desfechos
clinicos e a qualidade de vida desses pacientes. Este estudo teve como intuito analisar tais
inovacdes, e os resultados indicam que praticas como a avaliagdo imunofenotipica detalhada,
a utilizacdo de terapias-alvo, incluindo o blinatumomabe, e o acompanhamento
multidisciplinar contribuem de forma consistente para a remissdo da doenga, reducdo de
complicagdes e otimizacao do cuidado clinico.

No entanto, apesar da eficicia dessas abordagens, ainda persistem lacunas
importantes. Atrasos no inicio do tratamento, desigualdade no acesso as terapias-alvo,
diferencas na implementacdo das diretrizes clinicas e variacdes nos protocolos de
acompanhamento multidisciplinar podem comprometer a uniformidade e a qualidade do
cuidado oferecido. Essas limitacdes evidenciam a necessidade de estratégias que promovam
padronizacdo, acesso equitativo e monitoramento sistemdtico, assegurando que todos os
pacientes, independentemente de sua regido ou contexto socioecondmico, recebam
tratamentos adequados e oportunos.

Recomenda-se, que pesquisem sobre a avaliacdo longitudinal, eficicia e seguranga das
terapias-alvo, explorar combinacdes terapéuticas que maximizem resultados clinicos enquanto
minimizam toxicidade, e desenvolver intervengdes que fortalecam o acompanhamento
nutricional, psicoldgico e social. Além disso, € necessdrio investigar mecanismos que
reduzam atrasos no diagndstico e iniciem o tratamento de forma mais precoce, contribuindo
para a sobrevida e bem-estar de criancas e adolescentes com LLA. Dessa forma, a
consolidagcdo dessas praticas inovadoras poderd ndo apenas melhorar os desfechos clinicos
imediatos, mas também proporcionar impactos positivos a longo prazo na qualidade de vida
desses pacientes.
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PERFIL EPIDEMIOLOGICO DAS ANEMIAS NA ATENCAO PRIMARIA A SAUDE

LEONARDO ZIOTTI MORASKI; ISADORA WALBER MACHADO

Introducao: A anemia é comum em varias idades e é um problema importante de satde
publica, especialmente no Brasil. Na Atencdao Primaria a Satude (APS), é uma causa
frequente de investigacdo clinica, ligada a desfechos negativos como reducao da
capacidade funcional, risco elevado de infeccoes e impacto na qualidade de vida.
Conhecer o perfil da anemia no contexto da APS é essencial para guiar estratégias de
rastreamento, diagndstico e manejo, além de apoiar politicas publicas focadas na
prevencao. Objetivo: Descrever, com base na literatura cientifica atual, o perfil da
anemia na Atencao Priméria a Saude. Métodos: Este ¢ um estudo de revisao narrativa da
literatura. Foram realizadas buscas nas bases de dados PubMed, SciELO e LILACS,
usando os termos “anemia”, “atencao primaria a saude” e “epidemiologia". Foram
incluidos artigos dos ultimos dez anos, em portugués, que tratassem da ocorréncia de
anemia na APS ou em populagoes atendidas nesse nivel. Estudos hospitalares exclusivos,
relatos de caso e revisOes nao sistematicas foram excluidos. Resultados: Os estudos
analisados mostram que a anemia é mais comum em mulheres em idade reprodutiva,
gestantes, criangas e idosos. O tipo mais frequente identificado na APS é a anemia
ferropriva, relacionada a fatores como perdas sanguineas cronicas, ingestdao inadequada
de ferro e condicOes socioeconomicas desfavoraveis. Em idosos, a anemia geralmente
estad ligada a doencas cronicas e processos inflamatodrios. A literatura indica que uma
parte significativa dos casos diagnosticados na APS é leve, sendo detectada em exames
de rotina. Também é notével a limitagao na investigacdo completa, com subdiagndstico
de causas secundarias, como deficiéncias vitaminicas, parasitas e neoplasias.
Conclusao: A revisao mostra que a anemia é comum na Atengao Primdria a Satude, com
predominancia da etiologia ferropriva e maior impacto em grupos vulneraveis. Conhecer
o perfil epidemiolégico ajuda a melhorar o rastreamento e o manejo clinico, além de
destacar a importancia da APS na prevencgao, diagnéstico precoce e acompanhamento
continuo de pacientes com anemia.
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DESAFIOS NO ACOMPANHAMENTO DE PACIENTES COM DOENCAS
HEMATOLOGICAS RARAS NA UBS

LEONARDO ZIOTTI MORASKI; ISADORA WALBER MACHADO

Introducao: As patologias hematoldgicas raras, a exemplo das hemofilias, talassemias,
anemia falciforme e sindromes mielodisplasicas, exigem um acompanhamento constante
e uma abordagem que envolva diversos profissionais. Embora o tratamento especializado
aconteca em centros de referéncia, a Atencao Primadria a Saude (APS) é quem coordena o
cuidado e monitora esses pacientes ao longo do tempo. Contudo, a raridade dessas
condicdes e a complexidade clinica que as acompanha representam obstaculos para o
tratamento na Unidade Bésica de Saude (UBS). Objetivo: Investigar as maiores
dificuldades no acompanhamento de pacientes com doengas hematologicas raras na
Atencdo Priméria a Saude. Métodos: Este estudo consiste em uma revisao narrativa da
literatura. Foram feitas buscas nas bases de dados PubMed, SciELO e LILACS, usando os
termos “doengas hematoldgicas raras”, “atencao primadria a saude”, “coordenagdo do
cuidado” e “doencas cronicas”. Foram incluidos artigos publicados nos tltimos dez anos,
em portugués, que tratassem do cuidado desses pacientes na APS. Foram excluidos
estudos exclusivamente hospitalares, relatos de caso e publicagdes sem relagao direta
com a atengao primaria. Resultados: Os estudos mostram que as principais dificuldades
sdo o pouco conhecimento dos profissionais da APS sobre doengas hematoldgicas raras, a
falta de protocolos clinicos especificos para esse nivel de atengao e a comunicacdo falha
entre os servicos especializados e a UBS. Além disso, observa-se dificuldade em
interpretar exames laboratoriais e em identificar sinais de complicacao, o que pode
atrasar o encaminhamento adequado. Barreiras estruturais, como dificuldade de acesso a
consultas especializadas e exames, também sdao comuns. Fatores psicossociais, como
preconceito, baixa escolaridade e vulnerabilidade social, afetam a adesao ao
acompanhamento e ao tratamento. Apesar disso, a APS é vista como um espaco
importante para o acompanhamento continuo, vacinacao, orientacao familiar e
tratamento de outras doencas. Conclusao: As informac¢des indicam que o
acompanhamento de pacientes com doengas hematoldogicas raras na UBS enfrenta
desafios clinicos, organizacionais e de comunicacdo. E essencial investir na capacitagdo
dos profissionais, criar linhas de cuidado e integrar a atencao primdria com os servigos
especializados para melhorar o cuidado e garantir a assisténcia continua a esses
pacientes.
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DIAGNOSTICO CLINICO E LABORATORIAL DA SINDROME MIELODISPLASICA E
O PAPEL DA APS NESSE CONTEXTO

LEONARDO ZIOTTI MORASKI; ISADORA WALBER MACHADO

Introducgao: A sindrome mielodisplasica (SMD) representa um conjunto diverso de
doengas do sangue, marcadas por uma producdo de células sanguineas falha, levando a
baixas contagens celulares persistentes e um risco de evolugcao para leucemia mieloide
aguda. O diagndstico se firma na analise conjunta de dados clinicos, exames e
caracteristicas da medula 6ssea. Embora o tratamento definitivo seja feito por
especialistas, a Atencao Primaria a Saide (APS) tem um papel crucial na identificagao
precoce de alteragdes no sangue e na organizacao do cuidado desses pacientes.
Objetivo: Explorar os aspectos clinicos e laboratoriais do diagnostico da SMD, bem como
a importancia da Atengao Primdria a Satude nesse processo. Métodos: Realizada uma
revisao narrativa da literatura com pesquisa nas bases PubMed, SciELO e LILACS,
usando os termos “sindrome mielodisplasica”, “diagndstico” e “atencdo primaria a
saude”. Foram selecionados artigos publicados nos ultimos dez anos que abordassem os
critérios de diagndstico da SMD e a atuacao da APS. Resultados: Os estudos mostram
que a SMD geralmente se manifesta por sintomas nao especificos como cansaco,
infeccoes frequentes e sangramentos. Nos exames, observa-se anemia persistente,
geralmente com VCM aumentado, associada ou ndo a diminuicdo de glébulos brancos e
plaquetas. O hemograma e a analise do sangue no microscopio sao ferramentas iniciais
importantes para levantar a suspeita diagndstica. O diagndstico final exige andlise da
medula dssea, com avaliacao das células, dos cromossomos e, se possivel, exames
moleculares. Na APS, destaca-se a importancia de identificar baixas contagens de células
inexplicadas, descartar outras causas como falta de ferro, vitamina B12 e acido félico e
doencas cronicas e encaminhar o paciente ao especialista. A APS também acompanha o
paciente a longo prazo, cuida de outras doengas e oferece apoio ao paciente e a familia.
Conclusao: A revisao mostra que o diagnostico da SMD depende da combinagao de
dados clinicos e laboratoriais, sendo o hemograma essencial para a suspeita inicial. A
Atencao Priméria a Saude desempenha um papel fundamental na detec¢ao precoce de
baixas contagens de células persistentes, na investigacao inicial de causas reversiveis e
na coordenacgao do cuidado, contribuindo para um diagndstico rapido e um melhor
resultado para o paciente.
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“COMPATIBILIDADE IMUNOLOGICA E RISCO
TRANSFUSIONAL:FUNDAMENTOS CRITICOS DA IMUNO-HEMATOLOGIA”

MARIA IVANARA BRAGA SILVA; JULIA MARIA DE SOUZA BOIZAN DE FREITAS; LUIZA
TIZZIANI SILVA; MARIA LUCIA SILVA CHAVES; MARIA BEATRIZ NASCIMENTO
MARINHO DE SOUZA

Introducao: Introducdo: A imuno-hematologia constitui um campo central da
hemoterapia moderna, ao investigar os mecanismos imunoldgicos envolvidos na
compatibilidade sanguinea e na ocorréncia de eventos adversos transfusionais. A
inadequada identificacao de antigenos eritrocitarios, a presenca de anticorpos
irregulares e falhas nos processos pré Transfusionais configuram fatores criticos de risco,
com impacto direto na morbimortalidade associada as transfusdes sanguineas. Objetivo:
Analisar os fundamentos criticos da imuno-hematologia relacionados a compatibilidade
imunoldgica e ao risco transfusional, a luz de evidéncias cientificas recentes.
Metodologia: Trata-se de uma revisao integrativa da literatura, realizada nas bases
PubMed, SciELO e Web of Science, contemplando estudos publicados entre 2016 e 2024.
Foram incluidos artigos originais, revisdes sistematicas e documentos técnicos de
hemovigilancia que abordassem tipagem sanguinea, aloimunizagdo, reacgodes
transfusionais e seguranca transfusional. Apds aplicacao dos critérios de elegibilidade,
foram analisados 38 estudos. Resultados: Os dados indicam que incompatibilidades
relacionadas aos sistemas ABO e Rh permanecem como principais causas de reagoes
hemoliticas agudas, com incidéncia estimada entre 1:38.000 e 1:70.000 transfusodes. A
taxa de aloimunizacao eritrocitaria variou de 1% a 3% na populagao geral transfundida,
alcangando valores superiores a 20% em paciente. Relatorios de sistemas nacionais de
hemovigilancia apontam que aproximadamente 60% a 70% das reacdes transfusionais
notificadas sao ndo infecciosas, sendo as reacoes febris ndo hemoliticas responsaveis por
cerca de 30% dos casos, seguidas pelas reagoes alérgicas (15% a 20%). Estudos
demonstram que a adogdo de tipagem estendida e triagem sistematica de anticorpos
irregulares reduz em até 40% a ocorréncia de eventos adversos graves. Conclusao:
Evidencia-se que a imuno-hematologia desempenha papel estratégico na mitigagdo do
risco transfusional, sendo a ampliacao das praticas de compatibilidade imunoldgica,
associada a sistemas eficazes de hemovigilancia e a qualificagao continua dos servigos de
hemoterapia, essencial para a promocao da seguranca do paciente.
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FATOR V DE LEIDEN E TROMBOEMBOLISMO VENOSO: IMPLICACOES
CLINICAS

ISABELA SIRENA

INTRODUCAO: O fator V de Leiden é a trombofilia hereditédria mais frequente,
caracterizada por uma mutagao pontual no gene do fator V que resulta em resisténcia a
inativacdo pela proteina C ativada. Essa alteragao promove um estado de
hipercoagulabilidade, aumentando a predisposicao ao tromboembolismo venoso.
Considerando sua prevaléncia e a interacao com fatores de risco adquiridos, o fator V de
Leiden apresenta impacto na pratica clinica, na avaliacao de eventos tromboticos em
individuos jovens. OBJETIVO: Analisar a relevancia clinica do fator V de Leiden, com
énfase em seus mecanismos fisiopatoldgicos, associagoes com eventos trombéticos e
implicagdes para a tomada de decisao clinica. METODOLOGIA: Trata-se de uma revisao
narrativa da literatura, baseada na analise de artigos cientificos que abordam os aspectos
genéticos, fisiopatologicos e clinicos relacionados ao fator V de Leiden, bem como sua
associacao com tromboembolismo venoso e fatores de risco concomitantes.
RESULTADOS: A mutagao do fator V de Leiden leva a resisténcia a proteina C ativada,
comprometendo um mecanismo anticoagulante fisioldgico e favorecendo a formacao de
trombina. Individuos heterozigotos apresentam risco aumentado de tromboembolismo
venoso, enquanto homozigotos possuem risco superior, quando expostos a fatores de
risco adicionais, como uso de estrogénios, gestacao, imobilizagdo prolongada, cirurgias e
presenca de comorbidades metabodlicas. Na pratica clinica, observa-se associagdo do
fator V de Leiden com trombose venosa profunda e tromboembolismo pulmonar. A
relacdo com eventos arteriais € menos consistente, porém evidéncias indicam aumento
do risco de acidente vascular cerebral isquémico em adultos jovens, na auséncia de
causas identificaveis. O diagndstico do fator V de Leiden contribui para a estratificagao
de risco trombotico e para a individualizagcdo de condutas, em contextos como
planejamento reprodutivo, escolha de métodos contraceptivos e avaliacdo de recorréncia
trombotica. Entretanto, a presenca isolada da mutacdao nao determina, por si sd, a
necessidade de anticoagulacdo prolongada. CONCLUSAO: O fator V de Leiden possui
relevancia na pratica clinica por sua prevaléncia e associacao com tromboembolismo
venoso. Seu reconhecimento permite uma abordagem mais individualizada do paciente,
auxiliando na identificagao de riscos, na prevengao de eventos tromboticos e na tomada
de decisdes terapéuticas, evitando tanto intervencoes desnecessarias quanto
subtratamento.
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DOENCA DE ALZHEIMER E EXOSSOMAS: UM CAMINHO EMERGENTE NA
MEDICINA DE PRECISAO.

CARLOS WAGNER FRANGA; CARLOS NOGUEIRA AUCELIO

Introducao: A Doenga de Alzheimer (DA) é uma condigdao neurodegenerativa
caracterizada pela deposicdao de beta-amiloide e proteina tau hiperfosforilada, alteragoes
que precedem os sintomas clinicos por varios anos. Métodos diagndsticos tradicionais,
como PET amiloide e andlise do liquor, apresentam limitacdes relacionadas ao custo e a
invasividade, reforcando a necessidade de biomarcadores periféricos acessiveis. Nesse
contexto, os exossomos sanguineos destacam-se como vesiculas extracelulares capazes
de transportar proteinas, lipidios e microRNAs derivados do sistema nervoso central,
refletindo processos neurodegenerativos. Associada a isso, a nanotecnologia permite
analises em escala nanométrica com elevada sensibilidade, constituindo uma abordagem
inovadora da medicina translacional. A discussao desse tema torna-se relevante pela
possibilidade de diagndstico precoce e ampliacdo do rastreamento populacional.
Objetivo: Analisar o potencial dos exossomos sanguineos e das ferramentas
nanotecnolégicas como biomarcadores hematoldgicos no diagnostico precoce da Doenga
de Alzheimer, enfatizando aplicagOes translacionais. Metodologia: Trata-se de uma
revisao narrativa qualitativa, realizada por meio de busca nas bases PubMed/MEDLINE,
Scopus, Web of Science e SciELO. Foram incluidos artigos originais e revisoes publicados
nos ultimos 10 anos, em inglés, portugués ou espanhol, relacionados a exossomos
neuronais, biomarcadores hematolégicos e nanotecnologia aplicada a DA. Excluiram-se
estudos duplicados, trabalhos sem revisao por pares e pesquisas sem relagao direta com
diagndstico precoce. A analise priorizou evidéncias translacionais e avangos tecnologicos
aplicaveis a pratica clinica. Resultados: Os estudos selecionados demonstram que
ex0ssomos neuronais circulantes carregam Ap42, tau total e tau fosforilada, além de
microRNAs associados a neuroinflamacao e ao metabolismo amiloide, permitindo
identificar alteracdes moleculares ainda em fases pré-clinicas. Biossensores
nanoestruturados e técnicas como Surface-Enhanced Raman Spectroscopy (SERS)
ampliam a sensibilidade analitica, possibilitando deteccdao em baixas concentragoes e
analise multimodal. Esses achados cumprem o objetivo proposto ao evidenciar que a
integracao entre hematologia, neurociéncia molecular e nanotecnologia oferece uma
alternativa menos invasiva para diagndstico precoce e monitoramento longitudinal da
doenca. Conclusao: A analise de exossomos sanguineos associada a nanotecnologia
representa uma estratégia promissora de “bidpsia liquida” cerebral, com potencial para
transformar o diagnostico precoce da DA. Apesar dos desafios metodoldgicos e da
necessidade de padronizacao, essa abordagem aponta para modelos diagndsticos
moleculares, preditivos e personalizados na medicina translacional.
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ESQUIZOFRENIA E INFLAMACAO SISTEMICA: UMA REVISAO DOS
MARCADORES HEMATOLOGICOS E SEUS MECANISMOS.

CARLOS WAGNER FRANGA; CARLOS NOGUEIRA AUCELIO

Introducao: A esquizofrenia é um transtorno mental grave caracterizado por alteragoes
cognitivas, emocionais e comportamentais, cuja fisiopatologia tem sido progressivamente
associada a mecanismos imunoinflamatorios sistémicos. A relevancia do tema reside na
possibilidade de identificacao de biomarcadores periféricos que auxiliem na compreensao
clinica, progndstico e manejo terapéutico. Objetivo: Revisar evidéncias cientificas sobre a
correlacao entre esquizofrenia e alteracdes hematoldgicas, destacando marcadores
inflamatdrios e seus impactos neuropsiquiatricos. Metodologia: Trata-se de uma revisao
bibliografica narrativa, realizada por meio de buscas em bases de dados cientificas
nacionais e internacionais, incluindo PubMed, SciELO, Google Scholar e periddicos
indexados em plataformas académicas. Foram selecionados artigos originais, revisoes
sisteméticas e estudos observacionais dos ultimos 10 anos, em inglés, portugués e
espanhol que abordassem esquizofrenia, inflamacao sistémica e marcadores
hematoldgicos, priorizando publicacdes recentes e de relevancia clinica. Resultados:
Pacientes com esquizofrenia frequentemente apresentam aumento na contagem total de
leucdcitos, especialmente neutroéfilos, sugerindo um estado inflamatdrio de baixo grau. A
relacdo neutrofilo/linfocito (RNL) é um marcador inflamatério amplamente estudado e
consistentemente relatado como elevado em estudos envolvendo pacientes com
esquizofrenia, particularmente durante episédios agudos de psicose. A PCR é um
marcador classico de inflamacao sistémica em resposta a citocinas pré-inflamatorias,
como a IL-6. Niveis elevados de PCR de alta sensibilidade tem sido detectados em
pacientes com esquizofrenia, particularmente nos estagios iniciais da doenca. Evidéncias
sugerem que niveis plasmaticos reduzidos de GSH, indicam maior vulnerabilidade ao
estresse oxidativo. Aumentos de produtos de peroxidacao lipidica, como malondialdeido
(MDA), sdo frequentemente encontrados no sangue de pacientes esquizofrénicos,
indicando excesso de dano oxidativo as membranas celulares. A reducdo na contagem de
linfécitos T CD4+ é consistente com a hipdétese de comprometimento imunoldgico.
Marcadores de ativagao de mondcitos, como a expressdao do CD14 e CD16, estao
elevados, indicando uma ativacao cronica do sistema imunoldgico inato em pacientes
esquizofrénicos. Conclusao: Os marcadores hematoldgicos associados a esquizofrenia
indicam que esta condicdao é, em parte, mediada por inflamacao, estresse oxidativo e
disfungcoes imunometabdlicas. Estes achados ndo apenas ajudam a elucidar a
fisiopatologia da doenca, mas também tém implicacdes significativas para o manejo
clinico, podendo orientar estratégias de prevencao e personalizacdao de abordagens
terapéuticas.
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AVALIACAO MORFOLOGICA E IMUNOFENOTIPICA NO DIAGNOSTICO
DIFERENCIAL DAS LEUCEMIAS MIELOIDES AGUDAS

AMANDA SAMARA MARCAL DE FARIAS; MATHEUS EDUARDO FELIX CUNHA
GUIMARAES; GABRIELA DE ZANET DOS SANTOS; ANA CLARA MACHADO DE
ANDRADE; MARIA EDUARDA EZEQUIEL VENTURIN

Introducao: As leucemias mieloides agudas (LMA) representam um grupo heterogéneo
de neoplasias hematoldgicas caracterizadas pela proliferacao descontrolada de blastos de
linhagem mieloide na medula dssea. O diagnostico rapido e preciso € uma emergéncia
hematoldgica, uma vez que a progressao da doencga é agressiva e exige intervencao
terapéutica imediata. No cenério clinico-laboratorial, a integracao entre a citomorfologia
e a imunofenotipagem por citometria de fluxo é essencial para a classificagdo correta
conforme as diretrizes da Organizacao Mundial da Saude (OMS). Objetivo: Analisar a
importancia da correlagao entre a analise morfolégica e a imunofenotipagem no
diagnéstico diferencial das leucemias mieloides agudas. Metodologia: Consiste em uma
revisao bibliografica qualitativa de artigos cientificos e protocolos clinicos atualizados. A
busca foi realizada nas bases PubMed e SciELO, utilizando descritores como blastos,
citometria de fluxo e leucemia mieloide aguda, compreendendo o periodo de 2020 a
2025. Resultados: A literatura destaca que, embora o hemograma e o esfregaco de
sangue periférico sejam as ferramentas iniciais de triagem, a identificacdo morfolégica
isolada de blastos pode ser desafiadora devido a semelhanga entre linhagens. A presenga
de bastonetes de Auer ¢ um marcador morfoldgico patognomoénico, porém nem sempre
visivel, portanto sua auséncia ndo exclui o diagndstico. Nesse cendario, a
imunofenotipagem é indispensavel para identificar marcadores de superficie como CD33,
CD34 e CD117. Destaca-se a importancia da identificacao da Leucemia Promielocitica
Aguda com rearranjo PML::RARA, anteriormente denominada LMA-M3, cujo diagndstico
precoce é vital para o manejo da coagulopatia associada. A convergéncia desses dados
laboratoriais minimiza erros diagndsticos e acelera a estratificagdao de risco, permitindo
uma abordagem terapéutica personalizada. Conclusao: A andlise conjunta da
citomorfologia e da imunofenotipagem é o padrao-ouro para o diagndstico das LMAs. O
papel do laboratério clinico evoluiu de uma andalise puramente visual para uma
abordagem molecular e imunoldgica complexa. Conclui-se que o treinamento continuo do
analista clinico para a identificacdo precoce de blastos € vital para otimizar o prognostico
e a sobrevida dos pacientes onco-hematoldgicos.

Palavras-chave: CITOLOGIA; CITOMETRIA DE FLUXO; LEUCEMIA
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DESAFIOS NO DIAGNOSTICO LABORATORIAL DA COAGULACAO
INTRAVASCULAR DISSEMINADA (CIVD)

AMANDA SAMARA MARCAL DE FARIAS; MATHEUS EDUARDO FELIX CUNHA
GUIMARAES; GABRIELA DE ZANET DOS SANTOS; ANA CLARA MACHADO DE
ANDRADE; MARIA EDUARDA EZEQUIEL VENTURIN

Introducao: A Coagulagao Intravascular Disseminada (CIVD) é uma sindrome sistémica
caracterizada pela ativacao generalizada da coagulacao, resultando na formacao de
microtrombos e, simultaneamente, no consumo de fatores e plaquetas, o que predispoe a
quadros hemorragicos graves. Por ser uma complica¢ao secundaria a patologias graves,
como sepse e neoplasias, o diagndstico laboratorial precoce é uma emergéncia
hematoldgica critica. A complexidade desta sindrome exige que o laboratoério clinico
forneca dados precisos e rapidos para guiar a intervencdo terapéutica e reduzir as altas
taxas de mortalidade associadas. Objetivo: Analisar os principais desafios e a relevancia
dos parametros laboratoriais no diagndstico da CIVD, com foco na aplicacdo do escore da
Sociedade Internacional de Trombose e Hemostasia (ISTH). Metodologia: Trata-se de
uma revisdo bibliografica descritiva e qualitativa. A pesquisa utilizou as bases de dados
PubMed e SciELO, selecionando artigos publicados entre 2020 e 2025. Foram utilizados
descritores como coagulopatia de consumo, D-dimero e escore ISTH, priorizando estudos
que discutem a sensibilidade dos marcadores hemostéaticos. Resultados: A literatura
demonstra que nenhum teste isolado é capaz de confirmar ou excluir a CIVD. O
diagnoéstico fundamenta-se na combinagao de achados laboratoriais, sendo os mais
sensiveis: a trombocitopenia progressiva, o prolongamento do Tempo de Protrombina
(TP) e a reducao dos niveis de fibrinogénio. O D-dimero elevado destaca-se como
marcador de fibrindlise intensa, embora sua especificidade seja limitada. Nesse contexto,
a aplicagao do escore da ISTH é a ferramenta padronizada de referéncia, pois sistematiza
a pontuacao desses marcadores, permitindo diferenciar a fase compensada da fase
descompensada (CIVD franca). A analise do esfregaco de sangue periférico também se
mostra relevante pela possivel presenca de esquizdcitos, sugerindo anemia hemolitica
microangiopatica associada. Conclusao: O diagnostico da CIVD permanece como um
desafio laboratorial que exige alta correlagdao clinica. A utilizacao de protocolos
sistematizados, como o escore da ISTH, garante maior objetividade e seguranca na
liberagcdo dos laudos. Conclui-se que o papel do analista clinico é fundamental na
identificagao precoce das alteracdes hemostaticas, permitindo que a equipe médica
implemente medidas de suporte vitais para a sobrevivéncia do paciente.

Palavras-chave: COAGULACAO INTRAVASCULAR DISSEMINADA; PRODUTOS DE
DEGRADACAO DA FIBRINA E DO FIBRINOGENIO; HEMOSTASIA.
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DIETA E TROMBOEMBOLISMO: ENTENDENDO O IMPACTO DA ALIMENTACAO
NA FISIOPATOLOGIA DA TROMBOSE

ALAN WALTER PENA SOUSA; BRUNA DA SILVA LOPES

Introducao:A trombose é a formagao patoldgica de um trombo no sistema vascular,
acometendo veias ou artérias e comprometendo o fluxo sanguineo. O processo relaciona-
se a triade de Virchow: estase sanguinea, lesao endotelial e hipercoagulabilidade. As
consequéncias incluem edema, dor, isquemia e, em casos graves, necrose ou eventos
cardiovasculares e cerebrovasculares. Fatores genéticos e adquiridos contribuem para o
seu desenvolvimento. Entre os adquiridos, destacam-se a obesidade, disfuncgoes
cardiovasculares e desequilibrios na coagulagao, frequentemente associados a habitos
alimentares inadequados. Evidéncias indicam que padrdes alimentares saudaveis
protegem contra doengas cronicas e hemostaticas, tornando relevante compreender
como a nutrigdo influencia a trombogénese. Objetivo:Analisar a relagdo entre
alimentacao, obesidade e disfungoes cardiovasculares no desenvolvimento da trombose,
enfatizando mecanismos da coagulagao e atividade plaquetaria. Metodologia:Realizou-
se uma revisdo bibliogréfica qualitativa nas bases SciELO, Google Académico e PubMed.
Utilizaram-se os descritores: “estilo de vida saudavel”, “trombose”, “obesidade”,
“doencas cardiovasculares” e “coagulacao”. De 15 artigos iniciais, 10 compuseram a
amostra final apds critérios de inclusdao (pertinéncia e atualidade) e exclusao.
Resultados:Dietas ricas em gorduras saturadas, colesterol, carboidratos refinados e
ultraprocessados associam-se ao aumento da atividade plaquetdria e ativacdo da cascata
de coagulacao. A deficiéncia de folato também contribui para estados pro-trombdticos. A
obesidade mostrou-se um fator de risco consistente, direta e indiretamente. Contudo, o
consumo de 0mega-3, vitamina E, flavonoides e polifendis (como os do vinho tinto
moderadamente) associou-se a reducdo da agregacdo plaquetaria e do risco
cardiovascular. Discussao:A trombose arterial decorre principalmente da disfungao
endotelial e ativacdo plaquetdria, podendo obstruir coracao e cérebro. A venosa liga-se a
estase sanguinea e hipoxia, favorecendo a adesao celular ao endotélio. A obesidade
promove inflamagao cronica, desequilibrio da leptina e comprometimento da fibrindlise,
além de estimular o fator tissular (via extrinseca da coagulagdo). Assim, dietas
inadequadas fomentam a obesidade e o estado hipercoagulavel, enquanto padroes
equilibrados oferecem protegdo hemostatica. Conclusao:O consumo excessivo de
gorduras saturadas, agucares e ultraprocessados, além da caréncia de folato, impacta a
génese da trombose via obesidade e disfuncao cardiovascular. Nutrientes como 6mega-3
e antioxidantes favorecem o equilibrio hemostatico. Por ser uma condi¢ao multifatorial,
novos estudos sao necessarios para aprimorar o manejo clinico.

Palavras-chave: ESTILO DE VIDA SAUDAVEL; TROMBOSE; SAUDE
CARDIOVASCULAR
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HEMOTERAPIA: AVANCOS, DESAFIOS E SEGURANCA TRANSFUSIONAL UMA
REVISAO BIBLIOGRAFICA.

JOAO MURILO MOIA ALVES

Introducao: A hemoterapia contemporanea consolidou-se como uma ciéncia de precisao,
evoluindo do uso emergencial de sangue total para o fracionamento em
hemocomponentes. Essa transicao permite tratamentos especificos e otimiza os recursos
vitais provenientes da doagao. Objetivo: Analisar as estratégias atuais de seguranca, os
avancos tecnoldgicos no ciclo do sangue e os desafios clinicos e operacionais que
permeiam a pratica transfusional moderna. Metodologia: Realizou-se uma revisao
bibliografica qualitativa e descritiva, consultando as bases PubMed, SciELO e LILACS,
além de diretrizes da ANVISA e AABB. Foram selecionados artigos em portugués e inglés
publicados entre 2014 e 2024. Resultados: Desenvolvimento os resultados evidenciam
que a implementacdo dos Testes de Acido Nucleico (NAT) e das Tecnologias de Redugéo
de Patégenos (TRP) reduziu drasticamente o risco de infecgdes transmissiveis,
encurtando a janela imunoldgica. Todavia, a seguranga transfusional enfrenta novos
desafios, deslocando o foco das ameacas virais para as rea¢cdes imunoldgicas e
metabolicas, como a Lesdo Pulmonar Aguda Relacionada a Transfusao (TRALI) e a
Sobrecarga Circulatéria (TACO). A discussao ressalta a importancia da hemovigilancia
ativa para monitorar esses eventos, muitas vezes subnotificados, e a adocao de
estratégias de Patient Blood Management (PBM) para minimizar transfusdes
desnecessarias e focar na satude multidisciplinar do receptor. Conclusao: A seguranga no
ciclo do sangue depende de uma "corrente de protecao" que une triagem rigorosa,
biotecnologia avancada e vigilancia clinica. Embora o risco biologico zero seja inatingivel,
o futuro da area aponta para uma medicina personalizada, com o uso de terapias
celulares e a busca por substitutos sintéticos. Conclui-se que o investimento em
tecnologia e a educagdo continuada sao pilares essenciais para garantir a eficacia
terapéutica e a seguranga do paciente.

Palavras-chave: HEMOTERAPIA; SEGURANCA TRANSFUSIONAL;
HEMOVIGILANCIA
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MARCADORES SOROLOGICOS DE HEPATITE B EM DOADORES DE SANGUE:
PANORAMA EPIDEMIOLOGICO EM HEMOCENTRO DO NORDESTE BRASILEIRO
(2024-2025)

CAUA MARX NASCIMENTO DE CARVALHO; LANA ELISE SANTANA SANTOS; SALES
DE OLIVEIRA FARIAS

Introducao: A hepatite B permanece como uma infecgao viral de expressivo impacto
global, associada a altas taxas de morbimortalidade por doenca hepatica cronica e
carcinoma hepatocelular. Estimativas recentes indicam que centenas de milhoes de
pessoas vivem com infeccao cronica pelo virus da hepatite B (HBV). No contexto
hemoterdpico, embora a transmissdo transfusional seja rara, sua gravidade exige
protocolos rigorosos de triagem clinica e soroldgica. A vigilancia continua da
soroprevaléncia entre doadores é essencial para monitorar a seguranga do ciclo do
sangue e subsidiar politicas preventivas regionais. Objetivo: Investigar a frequéncia de
marcadores sorolégicos do HBV entre candidatos a doacao de sangue atendidos em
hemocentro do nordeste brasileiro no periodo de 2024 a 2025, analisando a distribuicao
segundo variaveis sociodemograficas e perfil epidemiolégico. Metodologia: Estudo
observacional, transversal e retrospectivo, realizado no Hemocentro Coordenador de
Sergipe (HEMOSE) entre janeiro de 2024 e dezembro de 2025. Analisaram-se 0s
marcadores HBsAg e anti-HBc total, conforme protocolos estabelecidos pela legislagao
sanitaria brasileira. Os dados foram organizados em banco eletronico institucional e
submetidos a andlise estatistica descritiva, com estratificagdo por sexo, faixa etdria, local
de residéncia e escolaridade. Resultados: No periodo analisado, foram avaliados 62.632
candidatos a doagao. A taxa de inaptidao clinico-laboratorial foi de 16,84%, sendo que
2,5% dos candidatos apresentaram positividade para marcadores relacionados ao HBV.
Observou-se predominancia significativa no sexo masculino, que concentrou mais de 80%
dos casos reagentes. A maior frequéncia geral ocorreu na faixa de 30 a 39 anos,
enquanto a positividade para HBsAg foi proporcionalmente superior entre 18 e 29 anos.
A reatividade ao anti-HBc foi mais expressiva em homens entre 28 e 49 anos, sugerindo
exposicao prévia. Geograficamente, a maioria residia em areas urbanas. Quanto ao nivel
educacional, a maior proporcdo de positividade ocorreu entre individuos com
escolaridade fundamental incompleta, indicando possivel vulnerabilidade
socioecondmica. Conclusao: A presenga de marcadores do HBV reforga a importancia da
triagem sensivel e da vigilancia continua. Os achados evidenciam maior ocorréncia em
homens em idade economicamente ativa e baixa escolaridade, sugerindo a necessidade
de estratégias preventivas direcionadas, ampliacdo vacinal e educacdao em satude para
garantir a seguranca transfusional.

Palavras-chave: HEMOTERAPIA; SOROPREVALENCIA; TRIAGEM
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IMPACTO ECONOMICO E CLINICO DO USO DE ANTICORPOS MONOCLONAIS
NO TRATAMENTO DE LINFOMAS NO SUS: UMA REVISAO

EMANUELE DONATTI; ANA LAURA ANIBALETTO DOS SANTOS; GESSICA ARACELI
COSTA

Introducgao: Os linfomas sdo neoplasias hematoldgicas classificadas em linfoma de
Hodgkin e linfomas nao-Hodgkin, com diferentes caracteristicas clinicas e prognosticas.
Nas ultimas décadas, a introducdo dos anticorpos monoclonais revolucionou o tratamento
dessas doengas, proporcionando maior especificidade terapéutica e melhores desfechos
clinicos. Entretanto, o alto custo dessas terapias impde desafios relevantes a
sustentabilidade do Sistema Unico de Satde (SUS), exigindo andlise critica sobre sua
incorporacao e impacto econdémico. Objetivos: Analisar o impacto clinico e econémico do
uso de anticorpos monoclonais no tratamento de linfomas no contexto do SUS,
destacando beneficios terapéuticos, desafios financeiros e estratégias de
sustentabilidade. Metodologia: Trata-se de uma revisao narrativa da literatura, com
analise de publicacdes cientificas nacionais e internacionais sobre eficacia clinica, custo-
efetividade e incorporacao de tecnologias em saude relacionadas aos anticorpos
monoclonais no tratamento de linfomas. Resultados: Os achados demonstram que
medicamentos como rituximabe, obinutuzumabe, brentuximabe vedotina e inibidores de
checkpoint imunolégico aumentam significativamente as taxas de remissao, sobrevida
global e qualidade de vida, especialmente em casos recidivantes ou refratarios. Contudo,
os elevados custos por ciclo terapéutico impactam o orgamento publico. Estratégias como
adogdo de biossimilares, negociacao de precos com a industria farmacéutica e modelos
de financiamento baseados em desempenho mostraram-se alternativas vidveis para
ampliar o acesso e reduzir o impacto financeiro. Conclusao: Os anticorpos monoclonais
representam um avango terapéutico essencial no manejo dos linfomas, promovendo
ganhos clinicos expressivos. Entretanto, sua incorporacao sustentavel no SUS depende
de politicas publicas eficazes, avaliacao rigorosa de custo-efetividade e estratégias que
garantam acesso equitativo aos pacientes em todo o pais.

Palavras-chave: LINFOMAS; ANTICORPOS MONOCLONAIS; SISTEMA UNICO DE
SAUDE
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DEPLECAO DE ESTOQUES DE FERRO EM DOADORES DE SANGUE: PERFIL
EPIDEMIOLOGICO E IMPLICACOES PARA A SEGURANCA HEMOTERAPICA EM
SERVICO PUBLICO DO NORDESTE

LANA ELISE DE SANTANA SANTOS; CAUA MARX NASCIMENTO DE CARVALHO;
SALES DE OLIVEIRA FARIAS; WEBER DE SANTANA TELES

Introducao: O ferro é essencial a homeostase hematoldgica, participando diretamente
da sintese de hemoglobina, da eritropoiese e do transporte sistémico de oxigénio. Em
servigos de hemoterapia, a doagdo repetida pode levar a redugao progressiva das
reservas corporais de ferro, mesmo na auséncia de anemia manifesta. Evidéncias
internacionais demonstram que a triagem baseada exclusivamente na hemoglobina é
insuficiente para detectar sideropenia subclinica, especialmente em mulheres e doadores
habituais. A vigilancia dos estoques de ferro é reconhecida como estratégia relevante
para protecao da saude do doador e sustentabilidade do sistema transfusional. Objetivo:
Determinar a frequéncia e caracterizar o perfil epidemioldgico da deficiéncia de ferro em
candidatos a doacao de sangue atendidos no Hemocentro Coordenador de Sergipe
(HEMOSE) durante o ano de 2025. Metodologia: Estudo transversal, retrospectivo e
descritivo, baseado na analise dos registros laboratoriais da triagem hematoldgica de
candidatos a doacao no periodo de janeiro a dezembro de 2025. Os dados foram extraidos
da base informatizada e submetidos a estatistica descritiva, com estratificacao por sexo,
area de residéncia (urbana/rural) e tipo de doador (primeira vez ou repetido). A
identificacao de deficiéncia de ferro seguiu parametros laboratoriais compativeis com
recomendacoOes internacionais recentes para avaliacao de estoques corporais de ferro,
associadas as diretrizes regulatdrias vigentes no ciclo do sangue (ANVISA, RDC n?
399/2020). Resultados: Em 2025, foram registradas 14.562 doacoes, das quais 698
(4,7%) apresentaram deficiéncia de ferro. Observou-se: Predominancia no sexo feminino:
83,3% (n = 583), Sexo masculino: 16,4% (n = 115), Maior frequéncia entre residentes em
area urbana (59,7%). Elevada prevaléncia entre doadores de repetigdo, sugerindo
deplecao cumulativa das reservas corporais. Os dados indicam associagao consistente
entre frequéncia de doagao e reducao dos estoques de ferro, mesmo em individuos com
hemoglobina dentro dos limites aceitaveis para doac¢dao. Conclusao: A deficiéncia de
ferro mantém-se como condic¢ao relevante entre candidatos a doagdo, com maior impacto
em mulheres e doadores habituais. Os achados reforcam a necessidade de estratégias
preventivas, incluindo monitoramento periddico da ferritina, adequacao dos intervalos
entre doagdes e eventual suplementacdo profildtica quando indicada. A incorporagdo de
protocolos laboratoriais mais sensiveis pode ampliar a seguranca do doador e contribuir
para a sustentabilidade do sistema hemoterapico.

Palavras-chave: ANEMIA; ERITROPOIESE; TRIAGEM
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MANEJO DA CRISE ALGICA NA ANEMIA FALCIFORME: UMA REVISAO DA
LITERATURA

LETICIA DAIANA CAPELIN KRUTZMANN, JHONATAN JEFERSON DE SOUZA
ALFA

RESUMO

A anemia falciforme ¢ uma hemoglobinopatia hereditaria caracterizada por episddios
recorrentes de crise vaso-oclusiva, que constituem a principal manifestagdo dolorosa da doenga
e importante causa de procura por atendimento de urgéncia e interna¢do hospitalar. A dor
associada a esses eventos apresenta fisiopatologia complexa, envolvendo mecanismos
isquémicos e inflamatorios, podendo manifestar-se de forma aguda ou evoluir para quadros
cronicos, com impacto significativo na qualidade de vida dos pacientes. O manejo adequado da
crise algica permanece um desafio clinico, tanto pela intensidade dos sintomas quanto pelas
dificuldades relacionadas a organizagdo do cuidado e a implementagdo de protocolos
assistenciais. O objetivo deste trabalho foi revisar a literatura acerca das principais estratégias
para o manejo da crise algica na anemia falciforme, com énfase nas abordagens terapéuticas
farmacoldgicas, nas barreiras assistenciais e nas alternativas terap€uticas adjuvantes. Trata-se
de uma revisdo bibliografica narrativa, realizada por meio de busca em bases de dados
cientificas e literatura especializada, incluindo diretrizes clinicas, revisdes narrativas e estudos
observacionais publicados entre 2007 e 2025. Os resultados evidenciam que a crise algica deve
ser tratada como uma emergéncia médica, com necessidade de intervencdo precoce, uso de
analgesia adequada e adogdo de estratégias multimodais e individualizadas. Apesar da
existéncia de recomendag¢des bem estabelecidas, persistem barreiras relevantes na pratica
clinica, como atrasos no atendimento, variabilidade na qualidade da assisténcia e
estigmatizacao dos pacientes, fatores que contribuem para o subtratamento da dor e para a
recorréncia de internagdes. Observa-se, ainda, um movimento recente em dire¢do a ampliacao
do arsenal terapéutico, com incorporagdo de alternativas farmacoldgicas e intervengdes
adjuvantes com potencial poupador de opioides, destacando-se o uso de técnicas de anestesia
regional em casos selecionados. Conclui-se que a melhoria dos desfechos no manejo da crise
algica na anemia falciforme depende da combinagdo entre protocolos bem estruturados,
organiza¢do do cuidado e incorporacao progressiva de abordagens inovadoras, visando a um
tratamento mais eficaz, seguro e centrado no paciente.

Palavras-chave: Analgesia; Dor; Hemoglobinopatia S.

1 INTRODUCAO

A doenga falciforme ¢ uma enfermidade genética caracterizada pela presenca da
hemoglobina S, cuja polimerizacdo em condi¢cdes de desoxigenacdo leva a deformacgdo das
hemacias e a obstru¢ao da microcirculacdo. Esse processo de vasoclusdo constitui o principal
mecanismo responsavel pelas crises dolorosas, que representam a mais frequente causa de
internagdo em adultos com a doenga e configuram importante problema de satde publica,
especialmente em paises com elevada prevaléncia, como o Brasil (Lobo ef al., 2007). As crises
algicas sao episddios de inicio imprevisivel, de intensidade variavel, e impactam de forma
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significativa a qualidade de vida dos pacientes, estando associadas a maior morbidade e pior
prognostico clinico (Lobo et al., 2007).

Do ponto de vista fisiopatologico, a dor na doenca falciforme apresenta natureza
complexa e multifatorial. Além da isquemia tecidual decorrente da vasoclusdo, estdo
envolvidos mecanismos inflamatorios, ativagdo endotelial e alteragdes na interagdo entre as
hemacias falcizadas e o endotélio vascular, o que contribui para a persisténcia e a recorréncia
dos episddios dolorosos (Uwaezuoke et al., 2018). Esses autores destacam que, embora a dor
se manifeste predominantemente de forma aguda em criancas e adolescentes, ha
reconhecimento crescente de que parte dos adultos com doenca falciforme evolui com quadros
de dor cronica, o que refor¢a a heterogeneidade clinica da condicdo e a necessidade de
abordagens terapéuticas mais abrangentes (Uwaezuoke et al., 2018).

Além dos aspectos bioldgicos, a dor na doenca falciforme possui importantes
repercussoes assistenciais e sociais. A dor € o principal motivo de procura por servigos de saude
por pessoas com a doenga e esta associada a impacto funcional relevante ao longo da vida.
Contudo, pacientes com doenca falciforme frequentemente recebem cuidado inadequado em
contextos agudos, incluindo atrasos no atendimento e subtratamento da dor, em parte
relacionados a lacunas na formacao dos profissionais de saude e a vieses no cuidado desses
individuos (Coyne, 2025). Esse cenario contribui para pior controle algico, maior utilizagao de
servicos de emergéncia e perpetuacao de desfechos clinicos desfavoraveis.

Diante desse contexto, torna-se pertinente analisar criticamente as evidéncias
disponiveis sobre o manejo da crise algica na anemia falciforme, considerando a complexidade
fisiopatologica da dor e os desafios assistenciais envolvidos. Assim, o objetivo deste trabalho ¢
revisar a literatura acerca do manejo da crise algica na anemia falciforme, com énfase nas
abordagens terapéuticas descritas e nos desafios relacionados a assisténcia desses pacientes.

2 MATERIAL E METODOS

Trata-se de uma revisao bibliografica narrativa sobre o manejo da crise algica na anemia
falciforme. A selecdo dos estudos foi realizada a partir de busca em bases de dados cientificas
e bibliotecas eletronicas de ampla utilizagdo na area da saude, incluindo PubMed, SciELO e
ScienceDirect, além de acesso a documentos institucionais e periddicos especializados. Foram
utilizados descritores em lingua inglesa e portuguesa relacionados ao tema, tais como “‘sickle
cell disease”, “vaso-occlusive crisis”, “pain management”, “acute pain” e “analgesia”,
combinados entre si.

Foram incluidos artigos publicados entre 2007 e 2025 que abordassem a fisiopatologia
da dor na doenga falciforme, as recomendagdes para o manejo da crise algica e estratégias
terapéuticas farmacologicas e adjuvantes. Entre os tipos de documentos selecionados,
encontram-se diretrizes clinicas, revisdes narrativas e estudos observacionais, com destaque
para as diretrizes da American Society of Hematology (Brandow et al., 2020), revisdes sobre o
manejo da dor e da crise vaso-oclusiva (Uwaezuoke et al., 2018; Tolu; Van Doren, 2022;
Coyne, 2025), estudos sobre abordagens terapéuticas especificas, como o uso de buprenorfina
(Carroll et al., 2025) e de anestesia regional (Roll¢ et al., 2023), além de revisdes e analises
sobre organiza¢ao do cuidado e desfechos clinicos (Telfer et al., 2024; Smith et al., 2023; Lobo
et al., 2007; National Academies of Sciences, Engineering, And Medicine, 2020).

Como critérios de exclusdo, foram desconsiderados trabalhos que ndo abordassem
diretamente a dor ou a crise vaso-oclusiva na doenga falciforme, bem como publicagdes
repetidas ou sem relacdo com o objetivo proposto. A andlise do material selecionado foi
realizada de forma qualitativa, por meio de leitura critica e sintese dos principais achados,
organizando-se os resultados em eixos tematicos relacionados as recomendagdes de manejo, as
dificuldades assistenciais e as estratégias terapéuticas adjuvantes descritas na literatura.
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3 RESULTADOS E DISCUSSAO

A crise vaso-oclusiva (VOC) constitui a principal manifestacdo dolorosa da anemia
falciforme e a causa mais frequente de procura por atendimento médico e de internagao
hospitalar, configurando-se como evento de elevado impacto clinico e funcional (Lobo ef al.,
2007). A analise da literatura evidencia que o manejo da VOC tem evoluido de uma abordagem
predominantemente sintomatica para um modelo terapéutico mais estruturado, multimodal e
individualizado, refletindo o reconhecimento da dor falciforme como uma emergéncia médica
que exige intervencdes precoces € protocolos institucionais bem definidos (Brandow et al.,
2020; Tolu; Van Doren, 2022). Além disso, a compreensdo da complexidade fisiopatologica da
dor, que envolve mecanismos isquémicos e inflamatdrios, reforca a necessidade de estratégias
terapéuticas que ultrapassem o uso isolado de analgésicos sistémicos (Uwaezuoke et al., 2018).

Paralelamente, estudos apontam que, apesar da existéncia de recomendagdes clinicas,
persistem dificuldades na implementagdo adequada do manejo da crise algica nos servigos de
saide, com atrasos no inicio da analgesia e variabilidade na qualidade do cuidado prestado
(Telfer et al., 2024). Aspectos organizacionais € sociais, incluindo estigmatizagdo e lacunas na
formacdo dos profissionais, também contribuem para o subtratamento da dor e para a
recorréncia de internacdes, ampliando o impacto da doenga sobre a vida dos pacientes (Coyne,
2025; National Academies of Sciences, Engineering, And Medicine, 2020). Assim, os estudos
analisados convergem para a necessidade de integrar recomendagdes baseadas em evidéncias,
organiza¢ao do cuidado e estratégias terapéuticas adjuvantes, visando a um manejo mais eficaz,
seguro e centrado no paciente.

3.1 Protocolos de Emergéncia e Analgesia Padrao-Ouro

As diretrizes da American Society of Hematology (ASH) estabelecem que a crise vaso-
oclusiva deve ser tratada como uma emergéncia médica, recomendando avaliagdo rapida e
inicio da analgesia idealmente dentro de 30 minutos e, no maximo, até 60 minutos apds a
chegada do paciente ao servigo de saude (Brandow et al., 2020). Essa recomendagdo
fundamenta-se no entendimento de que atrasos no controle da dor estdo associados a pior
experiéncia do paciente, maior dificuldade de reversdo do quadro 4lgico e aumento do tempo
de permanéncia hospitalar, além de refletirem falhas na organizacao do cuidado em servicos de
urgéncia e emergéncia (Telfer et al., 2024).

No que se refere a estratégia farmacologica inicial, os opioides parenterais permanecem
como pilar do tratamento das crises dolorosas de intensidade moderada a grave, devendo ser
utilizados de forma individualizada, considerando o historico algico do paciente, o uso prévio
de opioides e a resposta a tratamentos anteriores (Brandow et al., 2020). Essa individualiza¢ao
¢ essencial tanto para evitar o subtratamento da dor, situacdo frequentemente relatada em
pacientes com doenga falciforme, quanto para reduzir o risco de efeitos adversos relacionados
a doses excessivas (Coyne, 2025). A literatura também enfatiza que a abordagem analgésica
deve ser integrada a outras medidas de suporte, compondo uma estratégia multimodal baseada
na fisiopatologia da dor falciforme (Uwaezuoke et al., 2018; Tolu; Van Doren, 2022).

Nesse contexto, a utilizagcdo de esquemas de analgesia controlada pelo paciente (PCA)
tem sido descrita como alternativa superior a administragdo intermitente sob demanda, por
permitir maior estabilidade nos niveis séricos do farmaco, melhor adequacao as flutuagdes da
intensidade dolorosa e maior satisfacao do paciente com o tratamento (Brandow et al., 2020).
Ademais, a adog¢do de protocolos institucionais padronizados contribui para reduzir a
variabilidade da pratica clinica, minimizar atrasos na analgesia e promover maior adesao as
recomendacdes baseadas em evidéncias, aspecto apontado como essencial para a melhoria dos
desfechos na crise vaso-oclusiva (Telfer et al., 2024).
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3.2 Barreiras Assistenciais, Estigma e Organizac¢io do Cuidado

Embora o manejo ideal da crise vaso-oclusiva esteja bem descrito na literatura, a
qualidade da assisténcia prestada a pacientes com anemia falciforme ainda ¢ marcada por
importantes lacunas na pratica cotidiana. Telfer et al. (2024) destacam que falhas na
organizac¢do dos servicos, variabilidade entre institui¢des e dificuldades na adesdo a protocolos
contribuem para atrasos no atendimento e para piores desfechos clinicos, incluindo maior tempo
de internacdo e recorréncia de visitas aos servigos de emergéncia. Esses achados evidenciam
que o problema ndo se restringe a auséncia de diretrizes, mas a dificuldade de implementa-las
de forma consistente nos diferentes niveis de atencao.

Além dos entraves estruturais, aspectos relacionados a percep¢ao da dor e a relagdo entre
pacientes e profissionais de saude exercem papel central na qualidade do cuidado. Coyne (2025)
aponta que pessoas com doenca falciforme frequentemente enfrentam estigmatizacdo e
subvalorizacdo de suas queixas dolorosas, fendmeno associado a lacunas na formacao
profissional e a vieses no atendimento em contextos de urgéncia e emergéncia. Esse cendrio
favorece o subtratamento da dor, compromete a confianga do paciente no sistema de saude e
contribui para a busca repetida por atendimento em fases mais avangadas da crise algica.

No plano organizacional, o relatorio das National Academies of Sciences, Engineering,
and Medicine ressalta que a avaliagdo da dor na anemia falciforme deve ultrapassar a
mensuragao isolada da intensidade dolorosa, incorporando também o impacto funcional e social
da doenga na vida do individuo (National Academies of Sciences, Engineering, And Medicine,
2020). A auséncia dessa abordagem ampliada dificulta o planejamento de estratégias de cuidado
mais eficazes, especialmente na transi¢do entre o ambiente hospitalar e o acompanhamento
ambulatorial. Dessa forma, a literatura converge ao indicar que a melhoria dos desfechos na
crise vaso-oclusiva depende ndo apenas de intervengdes farmacoldgicas adequadas, mas
também de mudancas na organizacao dos servicos, na formagao das equipes e na superacao de
barreiras relacionadas ao estigma e a fragmentacdo do cuidado (Telfer et al., 2024; Coyne,
2025; National Academies of Sciences, Engineering, And Medicine, 2020).

3.3 Inovacoes Terapéuticas e Abordagens Adjuvantes

No contexto das abordagens contemporaneas para o manejo da crise vaso-oclusiva,
observa-se um movimento em direcao a ampliagdo do arsenal terapéutico, com o objetivo de
melhorar o controle da dor e, simultaneamente, reduzir a dependéncia exclusiva de opioides
sist€émicos. Tolu e Van Doren (2022) destacam que a complexidade da dor na anemia
falciforme, que pode apresentar componentes nociceptivos e neuropaticos, reforca a
necessidade de estratégias multimodais e individualizadas. Nesse cendrio, a busca por
alternativas farmacologicas e interven¢des adjuvantes tem ganhado relevancia na literatura
recente.

Entre as estratégias farmacolodgicas, Carroll et al. (2025) descrevem a utilizagdo da
buprenorfina no manejo da dor aguda em pacientes com doenca falciforme, demonstrando
controle analgésico eficaz em contexto de transi¢ao terapéutica, com potencial para reduzir a
exposicao a opioides de ciclo completo. Esses achados sugerem que esquemas alternativos
podem desempenhar papel relevante em situagdes especificas, especialmente em pacientes com
histérico de uso prolongado de opioides ou maior risco de efeitos adversos.

Entretanto, um dos avang¢os mais promissores no campo das abordagens adjuvantes
refere-se a aplicacdo de técnicas de anestesia regional como estratégia poupadora de opioides.
Rollé et al. (2023), em estudo retrospectivo, avaliaram o uso de bloqueios regionais em
pacientes com crise vaso-oclusiva refratdria ao tratamento convencional e observaram redugao
significativa dos escores de dor, além de diminui¢do do consumo de opioides nas primeiras 24
horas ap6s a intervencao. Esses resultados indicam que a anestesia regional pode constituir uma
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alternativa eficaz em casos selecionados, particularmente quando a dor ¢ localizada e de dificil
controle com a terapéutica sistémica isolada.

Do ponto de vista fisiopatoldgico e clinico, a utilizagdo de bloqueios regionais apresenta
coeréncia ao atuar diretamente nas vias nociceptivas periféricas, em contraste com a agao
central dos opioides, reforcando o conceito de analgesia multimodal preconizado pelas
diretrizes atuais (Brandow ef al., 2020). Ademais, essa estratégia dialoga com a proposta de
personalizacdo do cuidado, na medida em que permite adequar a intervencdo analgésica as
caracteristicas da dor e a resposta individual do paciente (Smith ef al., 2023).

Apesar do carater promissor dessas abordagens, deve-se considerar que grande parte das
evidéncias disponiveis ainda deriva de estudos observacionais, o que impde limitagdes quanto
a generalizacdo dos resultados. Ainda assim, os dados apresentados por Rollé et al. (2023)
apontam para um campo de investigacdo relevante e para a possibilidade de incorporagdo
progressiva de estratégias adjuvantes no manejo da crise algica da anemia falciforme,
especialmente no contexto da busca por intervengdes eficazes e seguras que contribuam para a
redugdo da exposicao a opioides.

A sintese das principais recomendagdes e evidéncias discutidas nesta revisdo, que
orientam a transi¢cao para um modelo de analgesia de precisao, esta apresentada na Tabela 1.

Tabela 1 — Recomendacgdes e evidéncias para o manejo da dor na anemia falciforme

Categoria Recomendacio / Evidéncia Fonte
Tempo de | Inicio da analgesia em até 60 minutos | ASH (Brandow et al.,
Resposta (idealmente 30 min) na emergéncia. 2020)

Opioides  parenterais  individualizados;

Analgesia  de preferéncia por PCA em ambiente

ASH (Brandow et al.,

Escolha hospitalar. 2020)
Altemfltlya Usq de Bup're'norﬁna ~com eficacia Carroll ef al. (2025)
Terapéutica equivalente a opioides de ciclo completo.
Estratéeia Anestesia regional (bloqueios nervosos)
rateg para reducdo do consumo de opioides em | Rollé et al. (2023)
Adjuvante .
crises graves.
Integracdo de estratégias farmacoldgicas e | Uwaezuoke et al.
Abordagem ~ - .
. ndo farmacologicas em  abordagem | (2018); Smith et al.
Multimodal

multimodal (2023)
Fonte: Elaborado pelo autor (2026).

4 CONCLUSAO

A andlise da literatura evidencia que o manejo da crise algica na anemia falciforme deve
ser compreendido como uma intervencdo de carater emergencial, que exige rapidez,
organiza¢do do cuidado e abordagem terapéutica multimodal e individualizada. As diretrizes
atuais reforcam a importancia de protocolos institucionais bem definidos e de estratégias
analgésicas baseadas em evidéncias, enquanto os estudos analisados demonstram que, na
pratica clinica, ainda persistem barreiras assistenciais relevantes, incluindo dificuldades na
implementa¢do das recomendacdes, fragmentagdo do cuidado e estigmatizagdo dos pacientes.
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Além disso, a revisdo aponta que, embora os opioides permanecam como pilar do
tratamento da dor moderada a grave, hd um movimento consistente em direcao a ampliagdo das
estratégias terapéuticas, com incorporacdo de abordagens farmacoldgicas alternativas e
intervengdes adjuvantes. Nesse contexto, a anestesia regional destaca-se como opg¢ao
promissora em situacgdes selecionadas, ao demonstrar potencial para reducao da intensidade da
dor e do consumo de opioides, alinhando-se ao conceito de analgesia multimodal e a
personalizagao do cuidado.

Como limitacdes, ressalta-se que parte significativa das evidéncias disponiveis ainda se
baseia em estudos observacionais, o que restringe a generalizacdo dos achados e reforca a
necessidade de investigacdes futuras, especialmente ensaios clinicos controlados, que avaliem
de forma mais robusta a eficicia e a seguranga dessas estratégias. Ainda assim, os dados
analisados sustentam que a melhoria dos desfechos na crise algica da anemia falciforme
depende ndo apenas da adocdo de condutas farmacoldgicas adequadas, mas também de
mudangas na organiza¢do dos servigos de satde, na formacdo das equipes e na incorporacao
progressiva de abordagens inovadoras e centradas no paciente.
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CONGRESS0 BRASILEIRG DE

%, HEMATOLOGIA

CLINICO-LABORATORIAL

MONITORAMENTO DOS INDICADORES OPERACIONAIS E PERDAS DE
HEMOCOMPONENTES EM HEMOCENTRO PUBLICO: AVALIAGCAO DO PRIMEIRO
QUADRIMESTRE DE 2025

SALES DE OLIVEIRA FARIAS; CAUA MARX NASCIMENTO DE CARVALHO; LANA ELISE
DE SANTANA SANTOS; WEBER DE SANTANA TELES

Introducao: A gestdao de hemocomponentes ¢ uma etapa que envolve o controle da
producao, armazenamento, rastreabilidade e dispensacdo, seguindo as boas praticas
estabelecidas pela RDC n? 399/2020 da ANVISA. Os indicadores garantem conformidade,
seguranca transfusional e a sustentabilidade do estoque. Objetivo: Analisar a producao,
distribuicao e descarte de hemocomponentes do Setor de Producao e Dispensacao do
HEMOSE no 12 quadrimestre de 2025, avaliando a eficiéncia operacional e a detecgdo de
potenciais melhorias. Metodologia: Estudo descritivo, retrospectivo e documental,
baseado nos registros operacionais consolidados da Geréncia de Produgao e Dispensacao
(GEPRO), referentes aos meses de janeiro a abril de 2025. Os dados foram extraidos de
planilhas institucionais validadas e comparados as metas internas e aos parametros
regulatorios vigentes, especialmente a RDC n2 399/2020 (ANVISA). Foram analisados: O
descarte de Plasma Fresco Congelado (PFC); de Concentrado de Hemacias (CH) por
validade; de Concentrado de Plaquetas (CP) por validade, por contaminagao eritrocitaria,
por vencimento sem liberacao soroldgica e o total de hemocomponentes produzidos,
descartados e distribuidos. A andlise foi realizada por meio de tabulagao eletronica,
estatistica descritiva e representacao grafica para avaliagcdao de tendéncias mensais.
Resultados: Foram produzidos 26.025 hemocomponentes, desses, 19.592 foram
distribuidos, enquanto 5.528 foram inutilizados por outras causas. Observou
principalmente: O descarte de PFC manteve-se dentro das metas institucionais durante
todo o periodo. O de CH por validade permaneceu abaixo de 2% em trés dos quatro
meses analisados. O CP, por validade, apresentou os maiores percentuais, ultrapassando
a meta institucional de 15%, com pico significativo em margo. por contaminacgao
eritrocitdria, manteve-se dentro dos parametros aceitaveis. por vencimento sem liberagao
sorologica, apresentou desempenho satisfatério, mantendo-se abaixo do limite
estabelecido. Os dados evidenciam estabilidade na gestao de hemacias e plasma, mas
apontam vulnerabilidade especifica no manejo de plaquetas, especialmente em fungao de
sua curta validade (5 dias). Conclusao: O desempenho do setor foi satisfatério e
alinhado as normas vigentes. Contudo, o elevado descarte de plaquetas por validade
evidencia a necessidade de aprimorar o planejamento entre producao e demanda,
otimizar a logistica e fortalecer a integracao com a rede assistencial, consolidando a
analise de indicadores como ferramenta estratégica na qualificagao da hemoterapia.

Palavras-chave: GESTAQ; HEMOTERAPIA; QUALIDADE
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CONGRESS0 BRASILEIRG DE

%, HEMATOLOGIA

CLINICO-LABORATORIAL

LLC: O PAPEL DO LABORATORIO NO DIAGNOSTICO DE DOENTES
ASSINTOMATICOS

SARA ALVES JESUS; SANDRINA TEIXEIRA CHELAS; ELISABETA SANTOS; LAURA SA
GOMES

Introducao: A Leucemia Linfocitica Cronica (LLC) é a neoplasia hematoldgica mais
frequente no adulto ocidental, caracterizada pela acumulagao de linfécitos B maduros,
monoclonais e funcionalmente disfuncionais. Estima-se que 70% dos doentes sejam
assintomaticos no momento do diagndstico, sendo a doenca frequentemente identificada
de forma acidental através de alteracdes laboratoriais no hemograma de rotina,
nomeadamente linfocitose. Objetivo: Destacar a importancia do hemograma e da
morfologia na detecao precoce da LLC em doentes assintomaticos, evidenciando como
estes exames permanecem relevantes mesmo com tecnologias modernas, como
citometria de fluxo. Metodologia: O diagndstico laboratorial baseia-se na avaliagao do
hemograma, andlise morfoldgica de esfregaco sanguineo e citometria de fluxo para
demonstracao da restricao de cadeias leves nos linfécitos B e caracterizacao do fenotipo
linfocitario (CD19, CD20, CD21, CD23, CD24 e CD5). Quando disponiveis, consideram-se
estudos genéticos (FISH para del(11q), del(13q), del(17p) e trissomia 12) e marcadores
séricos como P2-microglobulina e lactato desidrogenase (LDH) para estratificagdo
prognoéstica. Resultados: A linfocitose detetada de forma acidental constitui
frequentemente o primeiro indicativo laboratorial de LLC em individuos assintomaticos.
O exame morfologico do esfregago sanguineo permite identificar linfécitos pequenos e
maduros com nucleo densamente corado, cromatina mais laxa e citoplasma escasso e
fracamente basofilico. De igual forma, também permite identificar restos celulares, um
achado cléssico e altamente sugestivo da doenca. O esfregaco sanguineo é igualmente
importante na diferenciacdao entre linfocitoses reativas e outras doencas
linfoproliferativas, orientando o raciocinio diagndstico e complementando exames como a
citometria de fluxo. Além disso, na LLC assintomatica em estadios iniciais, o esfregago
constitui um exame basal essencial para o seguimento do doente, permitindo a detecao
precoce de alteracdes morfolégicas ou hematologicas indicativas de progressao da
doencga, como a Sindrome de Richter. Em alguns casos, podem associar-se sinais
laboratoriais subclinicos, como citopenias ligeiras, linfadenopatia discreta,
pseudohipernatrémia e hipogamaglobulinemia. Conclusao: A descricao detalhada dos
achados morfoldgicos no relatério laboratorial permite uma rapida orientagdo do clinico
para exames complementares, favorecendo a confirmacdo diagndstica célere e
contribuindo para um progndstico mais favoravel.

Palavras-chave: HEMATO-ONCOLOGIA; MORFOLOGIA; RELATORIO
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PERSPECTIVAS CLINICAS NO USO DE TERAPIA CAR-T NAS NEOPLASIAS
HEMATOLOGICAS

RAFAELLA LAZZAROTTO LIMA; MARCOS VINICIOS FOSSA; MARIANA KOTHE
BONAFE; PEDRO ARTUR BELE PELISSER; KAROLINE VITORIA PEREIRA; BIANCA
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Introducao: Doencgas hematoldgicas como a leucemia linfoblastica aguda de células B
(LLA-B), mieloma multiplo e linfoma difuso de grandes células B (LDGCB) seguem o
tratamento convencional por meio da quimioterapia, radioterapia e transplante de
células-tronco hematopoiéticas. Contudo, o desenvolvimento cientifico na area de
imunologia e terapia com anticorpos monoclonais abriu espago para novas intervencoes
clinicas no tratamento das doengas. Por isso, explorar estratégias inovadoras como o uso
de células T receptores de antigeno quimérico (CAR-T), é fundamental para compreender
novas possibilidades no tratamento terapéutico de doencas malignas e avaliar o éxito
delas em comparagao com o tradicionalismo médico, além de constatar possiveis
adversidades no uso dessa nova terapia. Objetivo: Investigar os principais avangos
clinicos na aplicacao de células de defesa para atuar em alvos especificos no combate a
tumores hematoldgicos, bem como analisar a eficidcia do tratamento inovador quando
comparado as intervengoes tradicionais. Metodologia: Trata-se de um estudo de revisao
bibliogréafica nas bases de dados LILACS e Pubmed, utilizando os descritores: “CAR-T
therapy” AND “hematologic malignancies” OR “lymphoblastic luekemia” OR ‘multiple
myeloma’’, em portugués ou inglés, com recorte para o periodo de 2019 a 2025.
Resultados: Foram identificados 11 estudos clinicos e revisdes sistematicas que
demonstram eficacia da terapia CAR-T em neoplasias hematoldgicas recidivadas ou
refratarias. Em LLA-B, observaram-se taxas de remissao completa superiores a 70%,
frequentemente acompanhadas de negativacao da doenga residual minima. Em pacientes
com LDGCB recidivado ou refratéario, a terapia CAR-T demonstrou taxas de resposta
entre 60% e 80% associadas a melhora significativa da sobrevida livre de progressao
quando comparada as estratégias convencionais da quimioterapia. No mieloma multiplo,
demonstraram respostas profundas e prolongadas. Eventos adversos foram relatados
como a sindrome de liberagao de citocinas e neurotoxicidade associada a células efetoras
imunes (ICANS). Conclusao: A terapia CAR-T representa um avango expressivo na
hematologia terapéutica oncoldogica, demonstrando superioridade terapéutica em
cenarios recidivados ou refratarios. Contudo, existem limitagdes para a ampla
implantacdo desta terapia, como alto custo, toxicidade e necessidade de infraestrutura
especializada. Assim, necessita-se de ampliagao de estudos comparativos e de
significativas pesquisas para que a terapia CAR-T possa ser popularizada no tratamento
de doencas hematoldgicas.

Palavras-chave: IMUNOTERAPIA ADOTIVA; MALIGNIDADES HEMATOLOGICAS;
TRATAMENTO COM CELULAS REPROGRAMADAS
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INSUFICIENCIA HEPATICA POR INFILTRACAO LEUCEMICA: UM DESAFIO
DIAGNOSTICO

ALCINA MATEUS; PAULO SILVA; NUNO COSTA E SILVA

Introducao: A Leucemia Linfoblastica Aguda (LLA) manifesta-se habitualmente por
sinais de faléncia medular, com infecoes, linfadenopatias ou hepatoesplenomegalia. A
infiltragao hepatica como forma de apresentacao inicial é rara e representa um desafio
diagnoéstico, mimetizando um quadro de hepatite aguda infeciosa, autoimune ou toxica.
Nestes casos, o atraso na identificacdo etiolégica pode comprometer o inicio de
terapéutica dirigida e o progndstico. Objetivo: Apresentar um caso clinico de hepatite
aguda inicialmente de etiologia indeterminada, cujo diagndstico final revelou infiltracao
hepatica por LLA-B. Relato de caso: Doente do sexo masculino, 20 anos, tranferido por
hepatite aguda de etiologia ndo esclarecida. A admissdo, apresentava um quadro de
nauseas, vomitos, dor abdominal e febre (38°C) com 3 dias de evolugao e sem resposta a
terapéutica. No exame objetivo destacava-se ictericia, coluria, hepatomegalia e
esplenomegalia. Analiticamente evidenciava insuficiéncia hepatocelular grave, com
elevagdo das transaminases (ALT 4419 U/L; AST 2554 U/L), hiperbilirrubinémia (10,5
mg/dL), hiperamoniémia e coagulopatia significativa (diminuicao da atividade da
protrombina, fator VII de 25% e hipofibrinogenémia). Observavou-se LDH aumentado
(960 U/L) e ferritina superior a 100.000 ng/mL. O estudo etioldgico excluiu causas virais
e autoimunes. A presenca de 4% de blastos no sangue periférico motivou a realizacao de
imunofenotipagem, que identificou 8,6% de blastos linfoides com expressao de CD66c,
CD73 e CD304, sugestiva de LLA-B. A bidpsia hepatica confirmou a infiltragao blastica. O
diagnostico foi consolidado pelo estudo da medula éssea, cujo aspirado revelou 90% de
blastos de linhagem B, sem rearranjo BCR::ABL1. A analise citogenética demonstrou
caridtipo 46,XY,der(2)(q11q21),inv(9)(p13p24), corroborado por Fluorescence In Situ
Hybridization (perda de JAK2 em 100% dos nucleos analisados e ganho de ABL1 em 85%,
sem evidéncia de rearranjo). O doente iniciou prednisolona, verificando-se uma melhoria
significativa da funcgdo hepatica, sugerindo reversibilidade da faléncia organica apds
reducao da infiltracao leucémica. Conclusao: Este caso destaca a infiltragcdo hepatica
por LLA-B como uma causa rara de insuficiéncia hepatica aguda. A integracao dos
achados laboratoriais, imunofenotipagem e confirmacdo histoldgica por biépsia hepatica
foi crucial para aumentar a suspeicao de patologia hematoldgica. Esta estratégia
possibilitou o diagndstico precoce e instituicdo atempada de terapéutica dirigida, com
potencial beneficio progndstico.

Palavras-chave: ONCOLOGIA; LEUCEMIA LINFOBLASTICA AGUDA; HEPATITE
AGUDA

DOI: 10.51161/vi-hematoclil/73997



Revista Multidisciplinar em Satude ISSN: 2675-8008 V.7,N21, 2026

CONGRESSO BRASILEIRO DE

% !;-!_FMATOLOGIA

NICO-LABORATORIAL

NEFROPATIA POR CILINDROS DE CADEIA LEVE COMO MANIFESTACAQ
MIELOMA-DEFINIDORA EM MIELOMA MULTIPLO LAMBDA: INTEGRACAO
NEFRO-HEMATOLOGICA NO DIAGNOSTICO E MANEJO

LIA ANDREOTTI TEIXEIRA; MARIANA FRANC GARCIA; MARINA MADUREIRA
DE OLIVEIRA; LUISA MESQUITA PERTICARARI; MARIA TERESA MAMERE DE
ALMEIDA

RESUMO

O mieloma multiplo é uma neoplasia hematoldgica caracterizada pela proliferacdo clonal de
plasmdcitos produtores de imunoglobulinas monoclonais, frequentemente associada a lesao
de 6rgdo-alvo. A insuficiéncia renal estd presente em parcela significativa dos pacientes ao
diagndstico e pode representar a principal manifestacdo inicial da doenca, sobretudo nas
formas associadas a producgdo excessiva de cadeias leves livres. A nefropatia por cilindros de
cadeia leve é a forma mais comum e mais grave de acometimento renal relacionado ao
mieloma, estando associada a rdpida deterioracdo da funcdo renal, elevada taxa de
necessidade de terapia renal substitutiva e impacto negativo no progndstico global e renal.
Relatamos o caso de uma paciente com mieloma muiltiplo lambda cuja apresentacdo inicial
foi insuficiéncia renal aguda dialitica, secundéria a nefropatia por cilindros, confirmada por
biopsia renal. O diagndstico foi estabelecido por integracdo entre achados clinicos,
laboratoriais, anatomopatoldgicos e hematoldgicos, incluindo mielograma com plasmocitose
significativa, marcada despropor¢cdo entre cadeias leves séricas e  critérios
mieloma-definidores consolidados. Diante da urgéncia terapéutica imposta pela disfuncdo
renal grave, foi iniciado precocemente esquema quimioterdpico baseado em bortezomibe,
associado a suporte dialitico e medidas de suporte clinico. O caso destaca a importancia da
abordagem interdisciplinar entre nefrologia e hematologia no reconhecimento precoce do
mieloma multiplo em pacientes com insuficiéncia renal de etiologia inicialmente
indeterminada, ressaltando o papel central do diagndstico rdpido e do inicio imediato da
terapia antineopldsica na tentativa de recuperagdo da funcdo renal, reducido da dependéncia
dialitica e melhora do progndstico sistémico.

Palavras-chave: Cadeias leves; Insuficiéncia renal aguda; Neoplasias plasmocitérias

INTRODUCAO

O mieloma multiplo é uma neoplasia de células plasmocitarias que corresponde a
cerca de 10% das neoplasias hematoldgicas, caracterizando-se pela produg¢dao monoclonal de
imunoglobulinas intactas ou fragmentos, como as cadeias leves livres. O diagnoéstico
¢ baseado na presenca de plasmocitos clonais na medula dssea associados a eventos
mieloma-definidores, que incluem lesdes de 6rgdo-alvo (hipercalcemia, insuficiéncia renal,
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anemia e lesdes Osseas) ou biomarcadores especificos definidos por consensos
internacionais, como elevada propor¢do de cadeias leves livres ou infiltragdo medular
extensa.

O acometimento renal é uma das manifestacdes clinicas mais relevantes do mieloma
multiplo, ocorrendo em até 50% dos pacientes ao diagndstico e podendo ser o principal
determinante de morbidade inicial. Além de critério diagndstico, a disfuncao renal constitui
importante fator progndstico, estando associada a maior mortalidade, limitagdo terapéutica e
pior resposta global ao tratamento. Entre as diversas formas de lesdo renal relacionadas ao
mieloma, a nefropatia por cilindros de cadeia leve representa a apresentacdo mais frequente
e de pior evolugdo clinica.

A nefropatia por cilindros resulta da filtragdo glomerular excessiva de cadeias leves
monoclonais, que interagem com a proteina de Tamm-Horsfall nos tibulos distais, formando
cilindros obstrutivos e desencadeando resposta inflamatoéria local, necrose tubular aguda e
fibrose intersticial. Essa condicdo frequentemente se manifesta como insuficiéncia renal
aguda de ripida progressdo, podendo exigir terapia renal substitutiva. Diante desse cendrio,
o diagnéstico precoce e o inicio imediato da terapia antineoplésica sdo fundamentais para a
reducdo da carga de cadeias leves circulantes e para a possibilidade de recuperacdo, ao
menos parcial, da funcio renal.

RELATO DE CASO

Paciente feminina, 62 anos, previamente hipertensa e diabética, com diagndstico de
ambas as condi¢des hd aproximadamente um ano, foi internada para investigacdo de
disfun¢do renal progressiva. Relatava histdria de cinco meses de mal-estar geral, hiporexia,
nduseas e vomitos recorrentes, associados a perda ponderal significativa de cerca de 14 kg,
além de astenia progressiva. No periodo, realizou avaliacbes médicas seriadas, com
documentacdo de elevagdo progressiva da creatinina sérica de 1,0 mg/dL para 2,2 mg/dL,
evoluindo posteriormente para 5,6 mg/dL, sem relato de oliguria ou anduria, o que dificultou
o reconhecimento precoce da gravidade do quadro renal.

Na admissdo hospitalar, encontrava-se hemodinamicamente estdvel, consciente e
orientada, apresentando anemia grave (hemoglobina 7,1 g/dL), hipercalcemia leve e
insuficiéncia renal aguda KDIGO 3, com necessidade de inicio de terapia renal substitutiva.
Diante da gravidade do quadro, da progressao acelerada da disfun¢do renal e da auséncia de
etiologia definida, foi indicada bidpsia renal como parte da investigacdo etiolégica.

O exame anatomopatolégico revelou achados compativeis com nefropatia por
cilindros de cadeia leve monoclonais do tipo lambda, associados a necrose tubular aguda
focal acentuada e alteracdes tubulo-intersticiais cronicas discretas, estimadas em cerca de
10% do coértex renal. A imunofluorescéncia demonstrou restricdio monoclonal para cadeia
leve lambda, confirmando a natureza mieloma-relacionada da lesao renal.

A investigacdo hematoldgica evidenciou despropor¢do acentuada entre cadeias leves
séricas, com relag¢ao kappa/lambda de 0,01 e elevagao expressiva de cadeias leves lambda. O
mielograma demonstrou plasmocitose medular de 23%, confirmando o diagnéstico de
mieloma multiplo lambda, classificado como estdgio IIIB pelo sistema Durie-Salmon e
ISS
III. Diante da apresentacdo grave e da disfuncdo renal dialitica, foi iniciado precocemente
esquema quimioterdpico VCD com bortezomibe, associado a suporte dialitico e
acompanhamento multidisciplinar entre nefrologia e hematologia.
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DISCUSSAO

A insuficiéncia renal como manifestacdo inicial do mieloma multiplo representa um
desafio diagndstico significativo, especialmente em pacientes com comorbidades
prevalentes, como diabetes mellitus e hipertensdo arterial sistémica, que frequentemente
levam a atribui¢do inicial do quadro a nefropatias cronicas mais comuns. Esse viés
diagndstico pode atrasar a investigacdo de causas potencialmente reversiveis, como as
neoplasias plasmocitarias, sobretudo quando a apresentacdo ocorre sem manifestacoes
Osseas evidentes. No caso apresentado, a progressao rapida da disfun¢ado renal, associada a
anemia desproporcional ao grau de insuficiéncia renal e perda ponderal significativa,
constituiu um conjunto de sinais clinicos de alerta que motivou a ampliacdo da investigacao
etiologica para além das causas renais mais prevalentes.

A nefropatia por cilindros de cadeia leve é considerada uma emergéncia nefro-
hematoldgica, uma vez que a extensdo da recuperagdo da funcdo renal estd diretamente
relacionada a rapidez da redugdo da carga de cadeias leves circulantes. Estudos demonstram
que a persisténcia de niveis elevados de cadeias leves livres estd associada a manuten¢do da
dependéncia dialitica, menor taxa de recuperacdo renal e pior prognodstico global. Nesse
contexto, a abordagem hematoldgica baseada na rdpida quantificagdo das cadeias leves
séricas e na interpretacdo da relacao kappa/lambda assume papel central, frequentemente
antecedendo alteracdes detectdveis na eletroforese de proteinas séricas. No caso em questao,
a relacdo kappa/lambda extremamente reduzida, associada a niveis marcadamente elevados
de cadeias leves lambda, configurou biomarcador mieloma-definidor reconhecido pelo
International Myeloma Working Group, permitindo o diagndstico definitivo mesmo antes da
conclusdo completa do estadiamento por imagem.

Além disso, esquemas terapéuticos baseados em bortezomibe assumem papel central
no manejo desses pacientes, por promoverem rapida reduciao da producio de cadeias leves,
independentemente da funcdo renal, sendo particularmente uteis em pacientes com
insuficiéncia renal dialitica. A escolha precoce desse esquema terapéutico reflete a
compreensdao de que o controle hematolégico da produ¢do monoclonal € o principal
determinante da reversibilidade da lesdo renal, superando estratégias isoladas de suporte
nefrolégico.

Além do impacto terapéutico, a bidpsia renal exerceu papel decisivo neste caso, nao
apenas ao confirmar a etiologia da insufici€ncia renal, mas também ao fornecer informacdes
progndsticas relevantes, como o grau de fibrose intersticial e de necrose tubular, fatores
diretamente associados a possibilidade de recuperacdo renal. Do ponto de vista
hematoldgico, a confirmag¢do anatomopatologica da nefropatia por cilindros reforcou a
necessidade de intervencado antineopldsica imediata, alinhando os achados renais a carga
tumoral evidenciada pelo mielograma, que demonstrou plasmocitose medular
significativa. A integracdo entre

nefrologia, hematologia e patologia foi essencial para a definicdo diagndstica e para a
tomada de decisdo terapéutica em tempo hdbil, reforcando a importincia do manejo
interdisciplinar nesses cendrios complexos.

Este caso refor¢a ainda o conceito de insuficiéncia renal como evento mieloma-
definidor e destaca a importincia de manter alto grau de suspeicdo para neoplasias
plasmocitdrias em pacientes com insuficiéncia renal aguda de rédpida evolucio,
especialmente quando associada a anemia, perda ponderal e alteracdes laboratoriais
sugestivas de gamopatia monoclonal. A abordagem clinica e laboratorial integrada, com
énfase na avaliacdo hematoldgica precoce, permite ndo apenas o diagndstico oportuno, mas
também a estratificacdo adequada do risco e a instituicdo de terapias potencialmente
modificadoras do progndstico renal e sistémico.
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CONCLUSAO

O presente relato evidencia a nefropatia por cilindros de cadeia leve como
manifestacdo mieloma-definidora grave, capaz de determinar a apresentacdo clinica inicial e
exercer impacto prognéstico significativo no mieloma multiplo. O reconhecimento precoce
da etiologia mieloma-relacionada da insuficiéncia renal, aliado a identificacdo de sinais
clinicos de alerta e a interpretacdo integrada dos achados laboratoriais — especialmente
anemia desproporcional, elevagdo acentuada de cadeias leves livres e alterag@o significativa
da relacdo kappa/lambda — foi fundamental para o estabelecimento do diagndstico em
tempo hébil. A instituicdo imediata de terapia antineopldsica eficaz, baseada em esquema
com bortezomibe, visa ao controle rdpido da producdo monoclonal, estratégia central na
tentativa de preservacao da funcao renal e na modificacdo do curso clinico da doenca.

A integracdo clinico-laboratorial e anatomopatoldgica, associada a atuagdo conjunta
entre nefrologia e hematologia, permanece essencial para o diagndstico oportuno e para a
melhoria do progndstico renal e sist€tmico em pacientes com mieloma multiplo,
especialmente naqueles que se apresentam com insuficiéncia renal aguda de ripida
progressdo. Do ponto de vista da hematologia clinica, a valorizagdo precoce de
biomarcadores mieloma-definidores, mesmo na auséncia de manifestacdes Osseas cldssicas,
permite ndo apenas a confirmacdo diagndstica, mas também a adequada estratificacdo de
risco e a defini¢do terapéutica em cendrios de urgéncia nefro-hematoldgica. Assim, o caso
reforca a importancia de uma abordagem sistemdtica e integrada, capaz de impactar
positivamente os desfechos clinicos em uma condi¢do potencialmente reversivel quando
tratada de forma precoce e direcionada.
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GABRIEL ADRIAN DA CUNHA BELLOLI

Introducao: A doenca falciforme (DF) é uma hemoglobinopatia hereditaria. Ocorre uma
mutacao genética que repercute na substituicao do glutamato por um residuo de valina
na sexta posigao da sequéncia globina beta, formando a hemoglobina S (HbS). Mediante
hipo6xia, a HbS sofre polimerizacao, alterando a forma das hemacias em formato de foice,
causando vasooclusdao e hemolise. Tais alteragdes fisiopatolégicas afetam a
funcionalidade do individuo. Nesse sentido, torna-se fundamental estudar o papel da
fisioterapia no tratamento da DF. Objetivo: Analisar as evidéncias do manejo
fisioterapéutico na funcao pulmonar, hematoldgica e na capacidade funcional do
individuo com DF. Métodos: Uma revisdo integrativa da literatura, realizada a partir de
buscas nas bases de dados PubMed, SciELO e PEDro, com os descritores “sickle cell”,
“physical therapy”, “incentive spirometry” e “respiratory therapy”, associados aos
conectores booleanos AND e OR, obteve-se um quantitativo inicial de 22 artigos. Apos
aplicacao dos critérios de selecao, cinco artigos foram elencados a analise e a formacao
deste estudo. Resultados: As evidéncias apontam que exercicios respiratorios e
mobilizacdo precoce previnem atelectasias. A pressao positiva automatica nas vias aéreas
(APAP) e oxigenoterapia noturna (NOT) nao comprometem a seguranca hematologica e
renal, sem reducao significativa de eritropoietina, reticuldcitos e da relacao
albumina/creatinina, sem destruicdo de hemacias acima do esperado na DF. Foram
observados ganhos na qualidade de vida com um protocolo de caminhada supervisionada,
alongamento e fortalecimento com peso corporal. Somado a isso, ha melhorias no
condicionamento fisico, refletido nos parametros de distancia, tempo e frequéncia
cardiaca de repouso. Exercicios de estabilizacdo, alongamento e fortalecimento
lombopélvico demonstraram melhora significativa no controle da dor lombar, na
funcionalidade e na forca muscular de flexores e extensores de tronco, mantendo a
estabilidade hemodinamica. Contudo, intervencoes com APAP e NOT ndo promoveram
redugao expressiva da dor, nem otimizaram volumes e fungdes pulmonares. Da mesma
forma, a utilizacdao da espirometria de incentivo nao demonstrou eficacia na prevencao da
sindrome toracica aguda. Conclusao: Portanto, exercicio fisico supervisionado e
mobilizacao precoce promovem melhora da capacidade funcional e controle algico na DF,
com seguranca hemodinamica. Contudo, intervencoes com APAP, oxigenoterapia noturna
e espirometria de incentivo nao demostraram eficacia na fungao pulmonar.

Palavras-chave: REABILITACAO FiSICA; ANEMIA FALCIFORME; FISIOTERAPIA
RESPIRATORIA
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Introducao: O Transplante de Células Hematopoiéticas (TCTH) é uma abordagem
terapéutica para varias neoplasias e faléncias medulares, empregando células
provenientes da medula 0ssea, sangue periférico ou cordao umbilical. O sucesso do
procedimento depende da restauracao da imunidade e do gerenciamento de toxicidades
sistémicas graves. Objetivo: Explicar os critérios atuais para a sele¢ao de doadores, assim
como estudar as estratégias de prevengao de infecgdes e o tratamento das complicagoes,
precoces e tardias, em pacientes que passaram por transplante. Metodologia: Foi
realizada uma revisao bibliografica, baseada em cinco artigos da base de dados
UpToDate, que abordam bases da hematologia, selegao imunogenética e infectologia em
transplantes. Resultados: A escolha do doador foca na compatibilidade no mapeamento
genético para reduzir a Doenca do Enxerto contra o Hospedeiro (DECH), com o irmao
compativel sendo a op¢ao mais viavel, embora os doadores haploidénticos tenham
adquirido importancia. No primeiro periodo apds o transplante, as complicagdes mais
comuns incluem mucosite grave, sindrome de obstrucdo sinusoidal hepatica e DECH
aguda, demandando suporte intensivo. O risco de infeccdo é classificado em trés
periodos: a fase pré-enxerto (neutropenia) aumenta a susceptibilidade a infecgoes
bacterianas e fungicas; a fase pos-enxerto, marcada por deficiéncia de linfécitos T e
hipogamaglobulinemia, traz o risco de reativacao viral, principalmente do
Citomegalovirus (CMV), além de infecgdes por organismos encapsulados, tornando
imprescindiveis as profilaxias com antimicrobianos e as vacinagoes: e a fase pds-enxerto
tardio, quando o sistema imunoldgico ja comecou a se restabelecer, mas ainda ha
disfuncao de células T e B. Sobreviventes, por sua vez, enfrentam riscos elevados de
doencas cardiovasculares, disfuncdes enddcrinas e neoplasias secundarias. Conclusao:
O tratamento do TCTH requer uma estratégia multidisciplinar rigorosa. A escolha
cuidadosa do doador e a vigilancia infectolégica diminuem a mortalidade precoce, ao
passo que o acompanhamento a longo prazo é fundamental para reduzir as sequelas
cronicas e assegurar a qualidade de vida.

Palavras-chave: TRANSPLANTE; INFECCAO; MEDULA OSSEA
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COMBINACOES DE IMUNOTERAPIA NO LINFOMA FOLICULAR: UMA REVISAO
SOBRE A EFICACIA, SEGURANCA E O NOVO PARADIGMA DE TRATAMENTO NA
ERA POS-QUIMIOTERAPIA
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GUIMARAES; ANDRESSA LUISE MATTE; LUIZA BETIM MOLINA; MANUELA PACZKO
BOZKO CECCHINI; VICTOR HUGO WILHELM ANNES; BIBIANA CARNEIRO MONTEIRO
NUNES

Introducao: O linfoma folicular é o linfoma indolente mais comum, com curso recorrente
e risco de transformagao. A quimioimunoterapia controla a doenga, mas nao melhora a
sobrevida e causa toxicidades, incentivando abordagens sem quimioterapia.
Lenalidomida-rituximabe é opcdo na recidiva, porém com eficacia limitada em alto risco.
Novas imunoterapias ampliaram as opgoes e tornaram a sequéncia terapéutica um
desafio. Objetivo: Revisar as evidéncias recentes sobre eficdcia e seguranca das
combinagoes de imunoterapia no linfoma folicular, com foco em estudos de fase 3 e no
paradigma livre de quimioterapia. Metodologia: Revisdo bibliografica na base PubMed,
usando as palavras-chave “combinacdes de imunoterapia" e “linfoma folicular". Foram
incluidos artigos de 2024 a 2026 que avaliaram as combinagcdes de imunoterapia no
linfoma folicular. Resultados: O regime R? consolidou-se como padrao no LF recidivado,
mas apresenta eficicia limitada em pacientes de alto risco. Estudos de fase 3 recentes
demonstraram que a adicao de imunoterapias ao R? melhora significativamente os
desfechos. No EPCORE FL-1, epcoritamabe + R? mostrou taxas muito superiores de
resposta completa e sobrevida livre de progressao em comparagao ao R? isolado, com
beneficios consistentes em subgrupos de alto risco, a custa de maior toxicidade
hematoldgica, porém manejavel. No inMIND, tafasitamabe + R? também reduziu de
forma significativa o risco de progressdao, com perfil de seguranca favoravel,
estabelecendo-se como nova opc¢ao padrao em segunda linha ou além. Além disso,
anticorpos bispecificos em monoterapia e terapias CAR-T demonstraram altas taxas de
resposta e durabilidade em linhas mais avancadas, enquanto terapias-alvo ampliam as
opgoes para subgrupos especificos. Com multiplas estratégias eficazes disponiveis, o
principal desafio atual é o sequenciamento terapéutico, considerando caracteristicas da
doenca, do paciente, acesso, toxicidade e biomarcadores emergentes, enquanto o papel
dos transplantes tende a se restringir a cendrios selecionados. Conclusao: A era poés-
quimioterapia no linfoma folicular estd estabelecida, com imunoterapias promovendo
ganhos relevantes em resposta e sobrevida. Novas combinacdes e estratégias ampliaram
as opgoes no cenario recidivado e em linhas avancadas. O principal desafio atual é definir
o melhor sequenciamento terapéutico, de forma individualizada, para maximizar
beneficios e buscar uma cura funcional.

Palavras-chave: LINFOMA FOLICULAR; IMUNOTERAPIA; ANTICORPOS
MONOCLONAIS BIESPECIFICOS
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“DA TRIAGEM CLINICA A HEMOVIGILANCIA : BASES CRITICAS DA ATUACAO
DOS BANCOS DE SANGUE”

MARIA IVANARA BRAGA SILVA; ANTONIA IASMYM RIBEIRO ARNAUD; JOAQUIM DE
OLIVEIRA CARVALHO; SANDRA GUARACIRA DE MELO PRATA; VANESSA REGIA
FRANCISCO COUTO COELHO

Introducao: O banco de sangue é um componente estratégico dos servicos de
hemoterapia e seguranca transfusional, integrando atividades de captacao, triagem
clinica de doadores, processamento de hemocomponentes e monitorizagao de eventos
adversos. A hemovigilancia definida como conjunto de procedimentos de vigilancia
destinados a acompanhar todo o ciclo do sangue desde a doagao até o uso clinico e a
investigagao de incidentes, constitui ferramenta central para mitigar riscos
transfusionais e qualificar praticas assistenciais. Objetivo: Analisar criticamente as
evidéncias cientificas sobre a atuagao dos bancos de sangue no contexto da triagem
clinica de doadores e da hemovigilancia, com énfase em indicadores de seguranca
transfusional e notificagdes de eventos adversos. Metodologia: Tratou-se de uma revisao
integrativa da literatura, com buscas sistematizadas nas bases PubMed, SciELO, Web of
Science e em relatdrios técnicos de érgaos regulatorios, incluindo publicagoes de 2010 a
2025 que fornecessem dados quantitativos sobre triagem clinica de doadores, ocorréncia
de reacoes transfusionais e desempenho de sistemas hemovigilantes. Apds triagem inicial
de titulos e resumos, 34 estudos e relatorios foram selecionados para analise detalhada.
Resultados: Relatorios nacionais de hemovigilancia indicam tendéncias ascendentes nas
notificacoes de eventos adversos transfusionais entre 2007 e 2015, com aumento médio
anual de 14,0% nas notificacdes registradas no Notivisa no periodo estudado, refletindo
aprimoramento da vigilancia. Em analises multicéntricas internacionais, taxas de reacgoes
adversas foram estimadas em ~239,5 por 100.000 componentes transfundidos, sendo as
reagoes alérgicas (46,8%) e febris nao hemoliticas (36,1%) as mais prevalentes, com
aproximadamente 7,2% de reagoes classificadas como graves ou com risco de vida.
Estudos de hemovigilancia hospitalar demonstram reducao de até 47,1% no nimero de
reacoes transfusionais apos a implementacao de comités transfusionais dedicados a
investigacdo e prevengao de incidentes, evidenciando o impacto das praticas
monitoradas. Conclusao: A articulacao entre triagem clinica rigorosa de doadores,
procedimentos padronizados nos bancos de sangue e sistemas de hemovigilancia
robustos é fundamental para a detecc¢do, notificagdo e prevencao de eventos
transfusionais adversos, refor¢cando a necessidade de integragao continua dessas praticas
para aprimorar a qualidade e a seguranca da terapéutica transfuncional.

Palavras-chave: EVENTOS ADVERSOS; HEMOVIGILANCIA; REACOES
TRANSFUSIONAIS
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TERAPIA COM CELULAS CAR-T NO TRATAMENTO DE LINFOMAS E
LEUCEMIAS NO BRASIL

NAIARA CRISTINA DE SOUZA GARAJAU; KELLY DENISE MACHADO MOTTER;
JULIA MARIA DE SOUZA BOIZAN DE FREITAS; MARIA LUIZA LOBAO DUARTE;
MARTA MARQUES LEMOS DOS SANTOS CEZAR.

RESUMO

A terapia com células CAR-T tem se destacado como estratégia inovadora no tratamento de
linfomas e leucemias, oferecendo alternativas para pacientes recidivados ou refratarios as
terapias convencionais. Essa abordagem consiste na modificacdo genética de linfocitos T do
proprio paciente, permitindo que reconhecam e eliminem células tumorais especificas, como
aquelas que expressam o antigeno CD19. Objetivou-se analisar o desenvolvimento tecnologico,
os aspectos regulatorios, a aplicacdo clinica e as barreiras socioecondmicas relacionadas a
terapia CAR-T no Brasil. Foi realizada uma revisao sistematica da literatura, em Janeiro de
2026, utilizando as bases de dados PubMed, Scopus, Web of Science, SCIELO e LILACS. Os
descritores empregados incluiram: CAR-T, linfoma, leucemia e terapia celular, combinados por
operadores booleanos AND/OR. Os critérios de inclusdo foram: estudos publicados no periodo
de 2015 a 2025 em qualquer idioma que fosse possivel a tradugdo, disponiveis integralmente e
de forma gratuita. Foram excluidos artigos duplicados, estudos que abordavam os descritores
isoladamente, monografias, teses e dissertagdes. Estudos recentes demonstram que a terapia
CAR-T apresenta altas taxas de remissdo e melhora significativa da sobrevida em pacientes
selecionados. No Brasil, centros como o Centro de Terapia Celular da USP e o Instituto
Butantan desenvolvem terapias autélogas com vetores nao virais, visando redugao de custos e
aumento da producdo local. Entretanto, o acesso no Sistema Unico de Saude ainda é limitado,
frequentemente mediado por processos judiciais, evidenciando desigualdades regionais e
socioecondmicas. A implementagdo exige infraestrutura especializada, equipes treinadas e
protocolos clinicos rigorosos, fatores que impactam diretamente na seguranca e eficacia do
tratamento. Portanto, conclui-se a terapia CAR-T apresenta-se como uma abordagem
promissora e segura no manejo de linfomas e leucemias. A consolidacdo dessa estratégia
depende da ampliagdo do acesso, fortalecimento da producdo nacional e integragdo entre
centros de tratamento, orgdos regulatorios e politicas publicas, garantindo equidade e
sustentabilidade na assisténcia oncologica.

Palavras-chave: Inovacao terapéutica; Imunoterapia; Linfocitos T.
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1 INTRODUCAO

As malignidades hematologicas compreendem um grupo heterogéneo de neoplasias que
afetam células do sistema hematopoético e linfatico, incluindo leucemias, linfomas e mieloma
multiplo. Dentre essas, os linfomas ndo Hodgkin (LNH) caracterizam-se pela proliferagao
maligna de linfocitos B, T ou células NK, com manifestacdes clinicas variadas e
comportamento bioldgico que pode oscilar entre formas indolentes e altamente agressivas. No
Brasil, os LNH continuam representando um importante desafio de satde publica,
especialmente nos cenarios de recaida ou refratariedade, nos quais as opgdes terapéuticas
convencionais sdo limitadas e o prognostico permanece desfavoravel (Alencar ef al., 2021).

De forma semelhante, as leucemias linfoblasticas agudas (LLA) sdo neoplasias
caracterizadas pela proliferacao clonal de precursores linféides na medula 6ssea e no sangue
periférico. Embora os protocolos terapéuticos atuais permitam elevadas taxas de remissao
inicial, uma parcela significativa dos pacientes evolui com falha terapéutica ou recidiva da
doenca, exigindo abordagens mais eficazes e duradouras (Craddock et al., 2021). Esse
panorama ¢ agravado por desigualdades estruturais no acesso a centros especializados e a
tecnologias avancadas, o que contribui para resultados clinicos inferiores aos observados em
paises de alta renda (Elias ef al., 2025).

Nesse contexto, a terapia com células T receptoras de antigeno quimérico (CAR-T)
emerge como uma estratégia terapéutica inovadora e potencialmente transformadora no
tratamento das neoplasias hematologicas. Essa abordagem consiste na modificagdo genética de
linfocitos T autdlogos, coletados do proprio paciente, para que expressem receptores artificiais
capazes de reconhecer antigenos especificos presentes nas células tumorais. Um dos principais
alvos terapéuticos ¢ o CD19, amplamente expresso em neoplasias de células B, como os
linfomas nao Hodgkin e a LLA de linhagem B (Schuster ef al., 2019).

Apesar dos resultados promissores, a incorporacao da terapia CAR-T no Sistema Univi
de Saude (SUS), ainda enfrenta obstiaculos relevantes. O elevado custo dos produtos
comercialmente disponiveis limita sua ampla adogao e frequentemente leva a judicializagao do
acesso, criando iniquidades no tratamento oncoldgico (Hungria et al., 2023). Além disso, a
complexidade do processo produtivo e a necessidade de equipes especializadas para o manejo
de eventos adversos, como a sindrome de liberacdo de citocinas, impdem desafios adicionais a
sua implementacdo em larga escala (Verdie, 2024).

Diante deste panorama, esta revisdo sistematica tem como intuito analisar o
desenvolvimento tecnoldgico, os aspectos regulatérios, a aplicagdo clinica e as barreiras
socioeconomicas relacionadas a terapia CAR-T no Brasil.

2 MATERIAL E METODOS

Esta revisdo sistematica foi conduzida com base nas diretrizes do PRISMA 2020, com
a sintese narrativa estruturada segundo o protocolo SWIM, conforme orientagdes de Campbell
et al. (2020) e Page et al. (2021). A revisdo foi orientada pela seguinte pergunta norteadora:
Como a terapia CAR-T tem sido desenvolvida, regulamentada e aplicada no Brasil, e quais sao
os principais desafios socioecondmicos associados a sua implementagao?

A formulacdo da pergunta baseou-se na estratégia PICO. A populagdo de interesse
compreendeu pacientes com neoplasias hematologicas, especialmente linfomas ndo Hodgkin e
leucemias linfoblasticas agudas, no contexto brasileiro. A intervencao considerada foi a terapia
com células T receptoras de antigeno quimérico (CAR-T). Nao foi estabelecida comparagao
direta, em razdo do carater descritivo e exploratorio de parte dos estudos incluidos. Os
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desfechos analisados envolveram eficécia clinica, seguranga, desenvolvimento tecnologico,
producao nacional, regulamentacgdo sanitaria e barreiras socioeconomicas de acesso.

A busca bibliografica foi realizada em Janeiro de 2026, contemplando uma ampla
variedade de bases de dados e plataformas, incluindo PubMed/ MEDLINE, Scientific
Electronic Library Online (SciELO), Scopus, Embase, Web of Science e Literatura Latino-
Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS), além de periddicos internacionais,
em qualquer idioma que fosse possivel a tradugdo e utilizou-se descritores (DeSC/MESH) em
portugués e inglés combinados com operadores booleanos AND/OR, sendo estruturados dessa
forma em portugués: (terapia CAR-T) AND (linfoma) AND (leucemia) AND (Brasil) OR
(Brazil) e em inglés: (CAR-T therapy) AND (lymphoma) AND (leukemia) AND (Brasil) OR
(Brazil).

Adotaram-se como critérios de inclusdo artigos publicados no periodo de 2020 a 2025,
disponiveis na integra, nos idiomas portugués ou inglés, que abordassem a terapia com células
CAR-T no tratamento de linfomas e leucemias no Brasil, Foram excluidos artigos duplicados,
monografias, teses e dissertacdes, bem como artigos que abordassem os descritores de forma
isolada. A busca inicial resultou em 279 estudos identificados. Apds a aplica¢ao dos critérios
de inclusdo e exclusdo, 90 artigos foram removidos. Em seguida, foram retirados 52 estudos
duplicados, restando 137 artigos para andlise de titulos e resumos. Nessa etapa, 95 artigos foram
excluidos. Os 42 estudos restantes foram lidos na integra, e 34 deles foram excluidos por ndo
responderem adequadamente a questao norteadora. Ao final do processo, 8 artigos compuseram
a amostra desta revisao.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

Os estudos selecionados contemplam evidéncias clinicas, aspectos
epidemioldgicos, avangos tecnologicos, marcos regulatorios e desafios de acesso
evidenciados na Tabela 1.

Tabela 1. Sintese dos estudos incluidos sobre terapia CAR-T

Autor / Ano Titulo Contribuicoes
Alencar et al., Epidemiologia e desfechos Contextualizar a elevada carga das
2021 terapéuticos das neoplasias  neoplasias hematologicas no pais e os

hematoldgicas no Brasil desafios associados ao prognostico € ao
acesso a tratamentos especializados.

Anvisa, 2023 Aprovagao de terapias Estabelecer o marco regulatorio
CAR-T no Brasil: critérios =~ nacional para o uso da terapia CAR-T,
clinicos e regulatorios definindo critérios de elegibilidade,

seguranca € monitoramento clinico.

Barros et al., 2024 Acesso e barreiras Evidenciar a judicializagdo como
socioeconOmicas a terapia  principal estratégia de acesso a terapia
CAR-T no Brasil CAR-T no SUS e discutiu suas

implicacdes para a equidade em saude.
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Donadel et al., Terapia CAR-T no Brasil: =~ Demonstrar eficécia clinica e perfil de
2024 analise de 20 pacientes com seguranga da terapia CAR-T em
linfoma nao-Hodgkin e pacientes brasileiros com doenga
leucemia linfoide aguda recidivada ou refrataria.

Elias et al., 2025 Desfechos de sobrevida e Analisar fatores estruturais e
desafios terapéuticos nas assistenciais que impactam
neoplasias hematoldgicas negativamente os desfechos de

no Brasil sobrevida no contexto brasileiro.
Hungria et al., Desenvolvimento de Discutir limitagdes econdmicas,
2023 terapias CAR-T auto6logas produtivas e estruturais para a
no Brasil: perspectivas e incorporagdo da terapia CAR-T em
desafios paises de renda média.
Instituto Butantan, = Terapia CAR-T autdloga: Descrever estratégias tecnoldgicas
2025 desenvolvimento com nacionais voltadas a redu¢ao de custos e
vetores ndo virais ao fortalecimento da producao local de

terapias CAR-T.

Schuster et al., Desfechos de longo prazo ~ Demonstrar beneficio clinico sustentado
2019 da terapia CAR-T em da terapia CAR-T, com sobrevida
malignidades de células B global significativa em seguimento
prolongado.
Verdie, 2024 Terapias CAR-T em Analisar desafios regulatorios e
mercados emergentes: econOmicos para a incorporagao da

custos, acesso e regulagdo terapia CAR-T em paises emergentes,
incluindo o Brasil.

Fonte: Autores, (2025).

Os estudos analisados indicam que a terapia com células CAR-T apresenta resultados
clinicos promissores em pacientes com linfomas e leucemias no Brasil, especialmente em casos
de doenca recidivada ou refrataria. Em estudo retrospectivo conduzido no pais, Donadel et al.
(2024) relataram uma taxa de resposta completa em aproximadamente 45% dos pacientes e
resposta parcial em cerca de 30%, avaliando pacientes tratados entre 2019 e 2023. Esses dados
evidenciam um beneficio clinico relevante em uma populacdo com opgdes terapéuticas
limitadas. Apesar disso, informagdes detalhadas sobre sobrevida, durabilidade da resposta e
perfil de eventos adversos graves ainda sdo limitadas no contexto brasileiro. Relatos
internacionais sugerem que os resultados podem variar de acordo com o tipo especifico de
linfoma ou leucemia e as caracteristicas individuais dos pacientes, destacando a necessidade de
estudos nacionais adicionais para consolidar a eficacia e seguranca da terapia CAR-T no pais.

Alencar ef al. (2021) demonstram que as neoplasias hematologicas apresentam elevada
carga no Brasil, refletida em altos indices de incidéncia, mortalidade e impactos
socioecondmicos, associados a desfechos clinicos desfavoraveis. De forma complementar,
Elias et al. (2025) destacam que limitacdes estruturais do sistema de saide, como diagndstico
tardio, restricdes no acesso a terapias avancadas e infraestrutura inadequada, influenciam
negativamente a sobrevida desses pacientes. Nesse contexto, a terapia com células CAR-T
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surge como uma alternativa inovadora capaz de modificar trajetorias clinicas historicamente
desfavoraveis, oferecendo potencial para melhorar respostas terapéuticas e desfechos de
sobrevida em pacientes com leucemias e linfomas recidivantes ou refratarios.

Pode-se dizer que os resultados nacionais convergem parcialmente com as evidéncias
internacionais quanto a eficacia, mas a durabilidade da resposta ainda ndo ¢ totalmente
comprovada no Brasil, devido ao numero reduzido de pacientes tratados e a limitacdo de
acompanhamento a longo prazo. Estudos internacionais, como Schuster et al. (2019),
conduzido nos Estados Unidos, demonstraram beneficio sustentado da terapia CAR-T, com
sobrevida global significativa em seguimento de longo prazo, mesmo em pacientes previamente
expostos a multiplas linhas terap€uticas. No entanto, observa-se divergéncia quanto a robustez
das evidéncias, uma vez que os estudos internacionais se baseiam em amostras maiores,
enquanto os dados nacionais ainda derivam de populagdes reduzidas, o que limita a
generalizagdo dos resultados no contexto brasileiro.

Diferentes estudos evidenciam os desafios e oportunidades relacionados a viabilidade
da terapia CAR-T em paises de renda média como o Brasil. Relatorios do Instituto Butantan
(2025) destacam iniciativas voltadas a producdo de terapias CAR-T autdlogas utilizando
vetores nao virais, com o objetivo de reduzir custos e ampliar a autonomia tecnoldgica nacional,
representando um passo importante para o fortalecimento da capacidade produtiva local.
Hungria et al. (2023) apontam que, embora essas estratégias representem avangos
significativos, a complexidade do processo produtivo e a necessidade de infraestrutura
altamente especializada ainda constituem barreiras importantes para a expansao em larga
escala, limitando a disponibilidade da terapia para um numero maior de pacientes. Essa
realidade reforca que, se mesmo paises de renda média enfrentam essas dificuldades, a
implementagdo da terapia CAR-T em paises de baixa renda ¢ ainda mais desafiadora, dada a
limitacdo de recursos financeiros, tecnologicos e estruturais, evidenciando a necessidade de
politicas publicas e estratégias inovadoras para ampliar o acesso a terapias avancadas.

Do ponto de vista regulatério, os estudos convergem ao reconhecer a aprovacao da
terapia CAR-T como um marco importante para sua incorporacdo no Brasil. A Agéncia
Nacional de Vigilancia Sanitaria estabeleceu critérios clinicos e protocolos especificos para o
uso da terapia em leucemia linfoblastica aguda e linfoma nao Hodgkin, buscando garantir
seguranga e rastreabilidade do tratamento (Anvisa, 2023). Posteriormente, a ampliacdo das
indicagdes terapéuticas, incluindo o linfoma de células do manto, reflete o avango progressivo
do arcabouco regulatério nacional (Verdie, 2024).

Apesar desses avancos clinicos, tecnoldgicos e regulatorios, os estudos também
convergem ao apontar limitagdes importantes relacionadas ao acesso. Barros et al. (2024)
demonstram que a terapia CAR-T permanece pouco acessivel no Sistema Unico de Satide
(SUS), sendo a judicializagdo frequentemente utilizada como estratégia para viabilizar o
tratamento, evidenciando a persisténcia de barreiras econdmicas, regionais e estruturais que
restringem a incorporagao equitativa da tecnologia.

4 CONCLUSAO

Esta revisdo teve como objetivo consolidar evidéncias sobre o desenvolvimento, a
aplicacao clinica, a regulamentacao e os desafios para a implementacgao da terapia com células
CAR-T no tratamento de linfomas e leucemias no Brasil. Observou-se que essa modalidade
terapéutica representa um avango significativo na oncologia hematoldgica, com potencial para
proporcionar altas taxas de resposta e prolongar a sobrevida em pacientes recidivados ou
refratarios.
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Foram identificadas barreiras importantes, incluindo a producao em larga escala, altos
custos e necessidade de infraestrutura especializada. No contexto brasileiro, a terapia CAR-T
ndo é custeada de forma rotineira pelo Sistema Unico de Satde (SUS), sendo o acesso limitado
e frequentemente viabilizado por meio de judicializagdo. Os esfor¢os nacionais, como o
desenvolvimento de terapias autdlogas utilizando vetores ndo virais pelo Instituto Butantan,
demonstram potencial para reduzir a dependéncia de produtos importados e diminuir custos,
embora ainda exijam investimentos continuos em pesquisa translacional e regulacdo adequada.

Destaca-se que a integragdo entre centros de tratamento, érgaos regulatorios e politicas
publicas ¢ essencial para garantir que os beneficios da terapia CAR-T sejam efetivamente
disponibilizados a populacdo de forma segura e equitativa, minimizando a dependéncia de
processos judiciais.

Com base nos achados desta revisdo, recomenda-se que futuras pesquisas abordem a
expansdo da producdo nacional de terapias CAR-T, estudos clinicos com amostras maiores e
diversificadas, analises econdmicas sobre custo-efetividade e estratégias que ampliem o acesso
a terapia. Também se sugere desenvolver protocolos de monitoramento de longo prazo e novas
tecnologias que otimizem a segurancga e eficicia do tratamento.

Em sintese, esta revisao alcangou o objetivo de reunir de forma sistematica e critica
evidéncias sobre a terapia CAR-T no Brasil, proporcionando uma compreensio abrangente de
seu impacto clinico, tecnoldgico e socioecondmico, ¢ fornecendo subsidios para futuras
pesquisas e politicas publicas que promovam a adogdo segura, eficaz e acessivel dessa terapia
inovadora.

REFERENCIAS

ALENCAR, R. et al. Epidemiology and treatment outcomes of hematologic malignancies in
Brazil. Brazilian Journal of Hematology, v. 43, p. 12-25, 2021.

ANVISA. Aprovacao de terapias CAR-T no Brasil: critérios clinicos e regulatorios.
Brasilia: Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria, 2023.

BARROS, L. et al. Acesso e barreiras socioecondmicas a terapia CAR-T no Brasil. Revista
Brasileira de Hematologia e Hemoterapia, v. 46, p. 85-97, 2024.

BUTANTAN. Terapia CAR-T autologa: desenvolvimento com vetores nao virais. Sao Paulo:
Instituto Butantan, 2025.

CAMPBELL, M. et al. SWiM guideline: synthesis without meta-analysis in systematic
reviews. Campbell Systematic Reviews, v. 16, n. 2, p. €1081, 2020.

CRADDOCK, C. et al. Advances in CAR-T therapy for leukemia. Hematology Reviews, v.
29, n. 4, p. 45-59, 2021.

DONADEL, F. et al. Terapia CAR-T no Brasil: analise de 20 pacientes com linfoma ndo-
Hodgkin e leucemia linfoide aguda. Revista Brasileira de Hematologia e Hemoterapia, v.
46, p. 112-123, 2024.

ELIAS, A. et al. Survival outcomes and treatment challenges in hematologic malignancies in
Brazil. Hematology and Oncology Letters, v. 18, n. 2, p. 34-45, 2025.

DOI: 10.51161/vi-hematoclil/74121



Revista Multidisciplinar em Satude ISSN: 2675-8008 V.7,N21, 2026

HUNGRIA, M. et al. Desenvolvimento de terapias CAR-T autologas no Brasil: perspectivas e
desafios. Brazilian Journal of Cellular Therapy, v. 12, n. 1, p. 20-32, 2023.

NEELAPU, S. ef al. Chimeric antigen receptor T-cell therapy — assessment and management
of toxicities. Nature Reviews Clinical Oncology, v. 14, p. 531-547, 2017.

PAGE, M. J. et al. The PRISMA 2020 statement: an updated guideline for reporting
systematic reviews. BMJ, v. 372, n. 71, p. 1-9, 2021.

SCHUSTER, S. et al. Long-term outcomes of CAR-T therapy in B-cell malignancies. New
England Journal of Medicine, v. 380, p. 45-56, 2019.

VERDIE, P. CAR-T therapies in emerging markets: cost, access, and regulation. Global
Oncology Journal, v. 10, n. 3, p. 14-25, 2024.

DOI: 10.51161/vi-hematoclil/74121



Revista Multidisciplinar em Satude ISSN: 2675-8008 V.7,N21, 2026

CONGRESS0 BRASILEIRG DE

%, HEMATOLOGIA

CLINICO-LABORATORIAL
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FALCIFORME: UMA REVISAO DE LITERATURA
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Introducao: A doengca falciforme (DF) é a desordem genética autossomica recessiva mais
prevalente globalmente, caracterizada pela mutacao no gene da beta-globina. A
polimerizagdo da hemoglobina S sob hipdxia promove a falcizagdo eritrocitaria,
desencadeando hemolise cronica, disfuncao endotelial e episédios vaso-oclusivos
recorrentes. Tais mecanismos causam danos organicos multissistémicos e reduzem a
expectativa de vida. Historicamente restrito a hidroxiureia e ao suporte transfusional, o
manejo da DF expandiu-se recentemente com o desenvolvimento de novas classes
terapéuticas baseadas na biologia molecular da doenca. Objetivo: Analisar as evidéncias
cientificas atuais sobre estratégias de manejo da DF, comparando abordagens
convencionais com modalidades farmacoldgicas e curativas emergentes. Metodologia:
Realizou-se uma revisao integrativa da literatura a partir da analise de 41 artigos
cientificos publicados entre 2021 e 2026. A busca foi conduzida de forma abrangente em
bases de dados de alta relevancia académica, incluindo PubMed, Medline e Cochrane,
utilizando descritores controlados. Foram incluidos ensaios clinicos randomizados,
revisoes sistematicas e metandlises que abordassem mecanismos de acao, perfis de
seguranca e eficdcia clinica de intervengdes medicamentosas e estratégias curativas.
Resultados: A andlise confirma a hidroxiureia como pilar fundamental na reducgao de
crises vaso-oclusivas e prevencao de eventos cerebrovasculares. Entre as inovagoes, o
crizanlizumabe reduziu a frequéncia de crises algicas via inibicdo da P-selectina. O
voxelotor e os ativadores da piruvato quinase (mitapivato e etavopivato) elevaram os
niveis de hemoglobina e reduziram marcadores de hemdlise. O transplante de células-
tronco haploidéntico consolidou-se como alternativa vidvel para a falta de doadores
compativeis. Adicionalmente, terapias de edi¢ao genética via CRISPR/Cas9 e vetores
lentivirais demonstraram potencial curativo promissor em ensaios de fase 1 e 2. Terapias
adjuvantes, como anticoagulantes orais e L-glutamina, mostraram beneficios na
qualidade de vida e controle de complicagoes cronicas. Conclusao: Embora hidroxiureia
e transfusao permanecam como padroes de cuidado, a incorporagao de novos agentes,
como crizanlizumabe, voxelotor e ativadores enzimaticos, permite o controle direcionado
da adesao celular e hemdlise. As terapias génicas, especialmente a tecnologia
CRISPR/Cas9 (exagamglogene autotemcel), estabelecem perspectivas curativas reais ao
restaurar a funcao da hemoglobina fetal. O futuro do manejo reside em protocolos
multimodais que associam farmacologia de ultima geracdao a estratégias de cura
definitiva.

Palavras-chave: ANEMIA FALCIFORME; MANEJO TERAPEUTICO; TERAPIA
GENICA
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RESUMO

As doencas autoimunes constituem um grupo heterogéneo de enfermidades caracterizadas
pela perda da autotolerancia imunologica, resultando na produgdo de autoanticorpos € na
ativacao inadequada de linfécitos contra componentes do proprio organismo. Essas condigdes
podem apresentar comprometimento localizado ou sistémico, sendo o lapus eritematoso
sistétmico (LES) e a artrite reumatoide (AR) exemplos cldssicos de doencas autoimunes
sistémicas com importantes repercussdes hematologicas.As manifestagdes hematologicas sdo
frequentemente observadas nesses pacientes e¢ podem representar critérios diagnosticos
formais, além de funcionarem como marcadores de atividade da doenca. Alteragdes como
anemia, leucopenia, linfopenia e trombocitopenia sdo achados recorrentes no hemograma e
podem decorrer tanto da fisiopatologia autoimune quanto dos efeitos adversos da terapia
imunossupressora. Além disso, essas alteragdes podem impactar diretamente a qualidade de
vida dos pacientes, interferindo na capacidade funcional, predispondo a infec¢des e
aumentando o risco de complicacoes hemorrdgicas. A identificagdo precoce € o
monitoramento continuo dessas alteracdes hematoldgicas sdo, portanto, estratégias
fundamentais no manejo clinico. Nesse contexto, o presente trabalho tem como objetivo
analisar o perfil hematoldégico em pacientes com doengas autoimunes, destacando as
principais alteracdes laboratoriais, seus mecanismos fisiopatologicos e suas implicacdes
clinicas, além de discutir a importancia do monitoramento laboratorial no manejo desses
individuos e sua relevancia prognostica.

Palavras-chave: hematologia, autoimune, hemograma.
1 INTRODUCAO

As doengas autoimunes resultam de falhas nos mecanismos de autotolerancia
imunoldgica, levando a producdo de autoanticorpos e a ativagao de células imunocompetentes
contra estruturas proprias do organismo. Entre as formas sistémicas mais relevantes destacam-
se o lapus eritematoso sist€émico e a artrite reumatoide, ambas associadas a alteracdes
hematologicas significativas. Essas alteracdes podem constituir critérios diagnosticos, refletir
atividade inflamatoria e influenciar diretamente o progndstico clinico. Além disso, a
participagdo do sistema hematopoético no contexto das doencas autoimunes nao se limita a
manifestagdo secunddria da inflamacdo, mas integra ativamente o processo fisiopatoldgico,
uma vez que células sanguineas e mediadores inflamatérios atuam na perpetuagdo da resposta
imune desregulada. A interag@o entre autoanticorpos, citocinas e células do sistema imune cria
um ciclo continuo de dano tecidual e disfungdo hematoldgica. A analise do perfil
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hematoldgico assume, portanto, papel estratégico na avaliagdo clinica, permitindo identificar
precocemente complicagdes, monitorar a resposta terapéutica e auxiliar na estratificagdo de
risco dos pacientes. Além disso, a abordagem integrada dos parametros laboratoriais pode
fornecer insights sobre a gravidade da doenga e orientar decisdes terapéuticas
individualizadas, considerando tanto a doengca de base quanto os efeitos adversos de
medicamentos imunossupressores.

2 MATERIAL E METODOS

Trata-se de uma revisdo narrativa da literatura, fundamentada na analise de livros-texto
classicos de hematologia e artigos cientificos indexados em bases de dados internacionais.
Foram selecionadas publicagdes que abordam manifestagdes hematologicas em doencas
autoimunes sistémicas, com énfase em anemia, leucopenia e trombocitopenia, priorizando
estudos clinicos e revisdes publicados em periddicos de relevancia cientifica. A selecdo
considerou a consisténcia metodologica, a atualidade das publicacdes e a pertinéncia tematica.
Os dados foram analisados de forma descritiva, buscando integrar aspectos fisiopatologicos,
laboratoriais e clinicos relacionados as alteragdes hematologicas descritas na literatura. Além
disso, a revisdo procurou correlacionar achados laboratoriais com desfechos clinicos,
enfatizando a importancia do monitoramento peridodico e da interpretagdo integrada dos
exames. Além da sele¢do de livros-texto e artigos cientificos, foi realizado um levantamento
das diretrizes clinicas internacionais referentes ao manejo de doengas autoimunes sistémicas e
suas manifestagdes hematoldgicas. Essa abordagem permitiu comparar recomendagdes de
diferentes sociedades médicas, integrando informacdes sobre diagnodstico, monitoramento
laboratorial e protocolos terapéuticos, garantindo maior consisténcia e aplicabilidade pratica
dos achados.Também foram incluidos estudos que investigaram biomarcadores hematologicos
emergentes, como RDW (amplitude de distribui¢do dos eritrocitos) e relacdo
neutrofilo/linfécito, considerando sua correlacdo com atividade inflamatdria e progndstico
clinico. Essa anélise complementar possibilitou uma compreensdao mais ampla dos parametros
laboratoriais, destacando ndo apenas as alteragdes hematoldgicas cldssicas, mas também
indicadores sutis de disfungdo imunoldgica sistémica. Por fim, os dados extraidos foram
organizados de forma tematica, abordando separadamente as principais alteragdes
hematoldgicas(anemia, leucopenia e trombocitopenia) e correlacionando cada uma com
aspectos fisiopatologicos, laboratoriais e clinicos. Esse método permitiu uma revisdo
estruturada, favorecendo a integracdo entre evidéncias de diferentes estudos e proporcionando
uma visdo abrangente do impacto das doengas autoimunes no sistema hematologico.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

A anemia representa a alteracdo hematoldgica mais prevalente nas doencas
autoimunes, podendo manifestar-se por diferentes mecanismos etiopatogénicos. A anemia da
inflamacdo destaca-se como uma das formas mais comuns, estando relacionada a producao
persistente de citocinas pro-inflamatorias, como interleucina-6 (IL-6), fator de necrose
tumoral alfa (TNF-a) e interleucina-1 (IL-1), que estimulam a producdo hepatica de
hepcidina. Esse hormonio reduz a absorc¢ao intestinal de ferro e impede sua liberagdao pelos
macrofagos, comprometendo a eritropoese e resultando, em geral, em anemia normocitica e
normocromica (MEANS, 2019). A anemia hemolitica autoimune também pode ocorrer,
especialmente associada ao lupus eritematoso sistémico, sendo caracterizada pela produgio
de autoanticorpos contra antigenos eritrocitdrios e destruicdo prematura das hemdcias,
frequentemente confirmada pelo teste de Coombs direto positivo (PETRI, 2005).
Laboratorialmente, observa-se reticulocitose, eleva¢ao de bilirrubina indireta e aumento da
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lactato desidrogenase, indicando hemolise ativa. A leucopenia, particularmente a linfopenia,
constitui achado frequente no LES e pode estar relacionada a destrui¢do imunomediada de
linfécitos ou ao aumento da apoptose celular. Evidéncias sugerem correlagdo entre linfopenia,
maior atividade da doenca e maior suscetibilidade a infec¢des oportunistas (KLEIN;
MOLAD, 2021). A neutropenia também pode ocorrer, como na sindrome de Felty,
caracterizada pela associacdo entre artrite reumatoide, neutropenia e esplenomegalia, elevando
o risco de infecgdes bacterianas (KAUSHANSKY et al., 2016). A trombocitopenia, por sua
vez, geralmente decorre de destruicdo periférica imunomediada. No LES, pode constituir
critério diagnostico e estar associada a atividade da doenca. O mecanismo envolve a produgao
de autoanticorpos contra glicoproteinas plaquetdrias, promovendo sua remoc¢ao pelo sistema
reticuloendotelial (HOFFMAN et al., 2018). Em situagdes mais graves, pode haver
manifestacdes hemorragicas que exigem intervengdo imediata. Além das alteragdes inerentes
a fisiopatologia da doenca, o uso de medicamentos imunossupressores, como metotrexato,
azatioprina e ciclofosfamida, pode causar mielossupressdo e pancitopenia. Dessa forma, o
acompanhamento periddico do hemograma ¢ essencial para detectar precocemente possiveis
efeitos adversos e evitar complicagdes graves (KAUSHANSKY et al., 2016). O hemograma
completo, associado a exames complementares como contagem de reticulocitos, dosagem de
ferritina e teste de Coombs direto, constitui ferramenta indispensavel para diferenciar os tipos
de anemia e monitorar a atividade inflamatoéria sistémica (HOFFMAN et al., 2018). A
participagdo do sistema complemento na fisiopatologia das citopenias também merece
destaque. No lupus eritematoso sistémico, a formagdao de imunocomplexos circulantes pode
ativar a via classica do complemento, promovendo lise celular e intensificando processos
inflamatorios. A reducao dos niveis séricos de C3 e C4 frequentemente acompanha periodos
de maior atividade da doenga e pode associar-se a anemia hemolitica e a trombocitopenia
imunomediada (PETRI, 2005). Parametros adicionais, como a amplitude de distribui¢dao dos
eritrécitos (RDW) e a relacao neutrofilo/linfocito (RNL), também té€m sido investigados como
marcadores indiretos de inflamagdo sistémica. Valores elevados de RDW podem refletir
alteragdes na eritropoese mediadas por citocinas inflamatérias, enquanto alteragdes na RNL
podem indicar desequilibrio entre imunidade inata e adaptativa, associando-se a atividade do
LES e da artrite reumatoide (MEANS, 2019; KLEIN; MOLAD, 2021). A inflamagao cronica
pode ainda interferir no microambiente medular, prejudicando a diferenciacdo e proliferagao
das células-tronco hematopoéticas. Em alguns casos, observa-se hipoplasia medular
secundaria ao uso prolongado de imunossupressores ou a propria atividade autoimune
sistémica (HOFFMAN et al., 2018). Do ponto de vista progndstico, alteragcdes hematoldgicas
persistentes podem associar-se a maior gravidade da doenga e pior desfecho clinico. A anemia
cronica contribui para fadiga e reducao da capacidade funcional, enquanto a trombocitopenia
grave pode indicar maior atividade autoimune sistémica (KLEIN; MOLAD, 2021). Ressalta-
se que o monitoramento continuo permite intervengdes precoces, prevenindo complicacdes
clinicas e otimizando a resposta terapéutica.

4 CONCLUSAO

As doengas autoimunes apresentam repercussdes significativas no sistema
hematologico, sendo anemia, leucopenia e trombocitopenia as alteracdes mais frequentemente
observadas. Tais manifestagcdes resultam de mecanismos imunologicos complexos e podem
ser agravadas pelo uso de terapias imunossupressoras. O hemograma completo desempenha
papel central no diagndstico, no acompanhamento da atividade da doenca e na monitorizagao
terapéutica. A interpretacdo criteriosa e integrada dos parametros hematoldgicos contribui para
uma abordagem clinica mais precisa, favorecendo a reducdo de complicacdes ¢ a melhoria do
prognostico. Dessa forma, a avaliagdo hematologica ultrapassa a simples identificacdo de
citopenias, configurando-se como ferramenta essencial para compreensdo da dindmica
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inflamatoria, estratificagdo de risco e otimizacdo do cuidado ao paciente. Além disso, o
acompanhamento laboratorial continuo permite a personalizagdo do tratamento, orientando
ajustes terapéuticos e promovendo decisdes clinicas baseadas em evidéncias, contribuindo
assim para melhores desfechos a longo prazo.
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Introducao: A Leucemia Linféide Aguda (LLA) é uma neoplasia hematoldgica
caracterizada pela proliferacdo descontrolada de linfoblastos na medula éssea,
comprometendo a producéo normal das células sanguineas. E a principal neoplasia que
acomete o perfil pediatrico, ebora também possa ocorrer em adultos. O diagnostico
precoce é fundamental para melhorar o progndstico, porém os sinais e sintomas iniciais
costumam ser inespecificos, o que pode dificultar a identificagdo imediata da doenca.
Objetivo: Este estudo teve como objetivo analisar as principais manifestacoes clinicas da
LLA e discutir como a sintomatologia inicial pode representar uma barreira para o
diagndstico precoce na populacao pedidtrica. Metodologia: Trata-se de uma revisao
baseada em literatura cientifica recente sobre LLA, com énfase nas manifestacoes
clinicas iniciais e sua relacao com atrasos diagndsticos. Resultados: A LLA geralmente
se manifesta por sintomas relacionados a faléncia da medula 6ssea. A anemia causa
palidez, fadiga, fraqueza e dispneia leve. A neutropenia favorece infeccoes frequentes e
febre persistente, muitas vezes confundidas com quadros virais comuns. A
trombocitopenia pode provocar sangramentos faceis, petéquias, equimoses e epistaxe.
Além disso, a infiltragcdo de 6rgaos pode gerar dor 6ssea e articular, aumento de
linfonodos, hepatoesplenomegalia e, em alguns casos, sintomas neurolégicos quando ha
acometimento do sistema nervoso central. Em criangas, a dor 6ssea pode ser
interpretada inicialmente como dor de crescimento ou lesdes traumaticas leves. A
inespecificidade desses sinais clinicos representa um dos principais desafios
diagnosticos, pois muitos pacientes sao inicialmente tratados para infec¢oes ou outras
condicoes benignas antes da realizacao de exames laboratoriais, como o hemograma.
Conclusao: A sintomatologia clinica da LLA é ampla e frequentemente inespecifica, o
que pode atrasar o diagnéstico precoce. A atengao a sinais persistentes como febre,
palidez, sangramentos ou equimoses e dores dsseas é essencial para suspeita clinica
adequada. A valorizagao desses sintomas e a realizagao precoce de exames laboratoriais
simples, como o hemograma, sdao medidas fundamentais para acelerar o diagndstico e
melhorar o prognoéstico dos pacientes.

Palavras-chave: LEUCEMIA; SINTOMAS; DIAGNOSTICO
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Introducao: Uma das principais razoes para a inaptidao para doagao de sangue é a
presenca de niveis inadequados de hemoglobina e hematdcrito. Esse fenomeno é comum
entre mulheres e doadores regulares, em razao de uma deficiéncia cronica de ferro que
pode levar a anemia ferropriva. A fisiopatologia relaciona a perda de ferro devido a
doagao e menstruacao com uma reposicao alimentar insuficiente. Ao passo que paises
europeus ja adotam protocolos de dosagem de ferritina e suplementagao de ferro, no
Brasil as politicas ainda se concentram principalmente na protecao do receptor e na
prevengao de doencgas transmissiveis. Objetivo: Destacar a relevancia da adogao de
estratégias de Patient Blood Management (PBM) e acompanhamento dos niveis de ferro
para assegurar a saude do doador e a manutencdo dos estoques de sangue.
Metodologia: Andlise fundamentada em observacdes de praticas hemoterapicas, revisao
de planos recentes para implementagdo de PBM no cendrio nacional e estudo de
viabilidade economica e administrativa para novas ferramentas de triagem em
hemocentros. Resultados: A utilizacao da concentracdao de hemoglobina no reticuldcito
(CHr), obtida por meio de hemograma automatizado, emerge como uma opgao de baixo
custo e resposta agil em relacdo a dosagem de ferritina sérica. A experiéncia indica que é
eficaz incluir nutricionistas para fornecer orientacdes especificas e exigir a
suplementacao de ferro a curto prazo para doadores de sangue total a fim de manter os
estoques organicos. Ademais, a estratificacao de risco por meio de perguntas extras
sobre o ciclo menstrual possibilita a personalizacao da frequéncia das doagoes e do
tempo de suplementacdo. Conclusdo: E fundamental a mudanca para um modelo de
saude centrado no doador. Ao adotar triagens indiretas e suporte nutricional, mesmo
superando obstaculos financeiros, é possivel ndo so proteger a saude do voluntario, mas
também aumentar a taxa de retencgao e fidelizagao. Isso garante um fornecimento de
hemocomponentes mais seguro e de melhor qualidade.

Palavras-chave: DOADOR DE SANGUE; DEFICIENCIA DE FERRO; PATIENT BLOOD
MANAGEMENT (PBM)
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0 USO DA FOTOBIOMODULACAO NO TRATAMENTO DE HEMATOMAS:
REVISAO DA LITERATURA
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Introducao: Hematoma é definido pelo extravasamento sanguineo para os tecidos apds a
ruptura vascular, ocorrendo frequentemente como complicagao de procedimentos
cirurgicos e estéticos, na qual resultam em dor, edema, inflama¢ao e atraso na
cicatrizagdo. Evidéncias recentes demonstram que a fotobiomodulacdao (PBM), por meio
de laser e LED, atua na melhora da microcirculagao e aceleracao do reparo tecidual.
Objetivos: Revisar a literatura cientifica sobre a fotobiomodulacdao no tratamento de
hematomas, refor¢ando sua aplicabilidade clinica como terapia adjuvante e nao invasiva.
Métodos: Busca de dados nas bases PubMed, Embase e Biblioteca Virtual em Saude
(BVS), contemplando publicagdes no periodo de 2016 a 2026, nos idiomas inglés e
portugués. Utilizando-se os seguintes descritores: "Low-Level Light Therapy”;
“photobiomodulation”; "low level laser"; “LLLT” and “Hematoma”. Foram incluidos
ensaios clinicos randomizados e relatos de caso que investigaram a FBM em diferentes
contextos clinicos (pds-operatorios, estéticos e odontoldgicos), desde que apresentassem
parametros dosimétricos claramente descritos e avaliacao clinica direta de hematomas.
Excluindo artigos que nao abordassem a tematica proposta, nao disponiveis de forma
gratuita e que nao apresentassem dados dosimétricos. Resultados: Sete artigos foram
selecionados a partir dos critérios de inclusao. Os estudos foram realizados em pacientes
adultos de ambos os sexos, dos quais avaliaram as sessdes da PBM no pds-operatério dos
pacientes. Apds a analise, observou-se ampla e variabilidade nos dados dosimétricos,
incluindo comprimento de onda entre 640 a 1064 nm e a poténcia de 0,04 a 1500W, além
da heterogeneidade de outros parametros, a exemplo do inicio do estudo, tempo de
exposicao (s), ponto do feixe (cm?), exposicao radiante (J/cm?), energia total (J),
frequéncia, técnica e local das aplicagOoes. Apesar das diferentes intervencgoes
terapéuticas, a fotobiomodulacao demonstrou eficacia na resolucao dos hematomas em
um menor tempo de tratamento, principalmente quando realizada em multiplas sessoes,
mesmo na auséncia de padronizagao dos protocolos. Conclusao: As evidéncias indicam a
aplicabilidade da fotobiomodulacao como terapia adjuvante nao invasiva na reducao de
hematomas, com aceleragao da reabsorcao e do reparo tecidual quando realizada em
multiplas sessdes. Entretanto, a heterogeneidade dos parametros dosimétricos e o
reduzido numero de estudos dificulta a padronizagdo de protocolos para o tratamento
dessas lesoes teciduais.

Palavras-chave: HEMATOMA; TERAPIA COM LUZ DE BAIXA INTENSIDADE;
TERAPEUTICA
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HEMATOPOIESE CLONAL DE POTENCIAL INDETERMINADO (CHIP):
IMPLICACOES CLINICAS ALEM DAS NEOPLASIAS HEMATOLOGICAS
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SARAIVA; MARIA JULY ANE MENDONCA CUNHA; GABRIELA CEZARIO LEITE;
MARIA CLARA SOBREIRA TEXEIRA DANTAS; ANA CLARA NOBREGA ARRAIS DE
FREITAS; CRISTINA ANDRIOLA MACHADO.

RESUMO

A hematopoese clonal de potencial indeterminado (CHIP — Clonal Hematopoiesis of
Indeterminate Potential) caracteriza-se pela presenca de clones hematopoiéticos adquiridos
decorrentes de mutacdes somaticas em células-tronco hematopoiéticas, identificadas na auséncia
de critérios diagndsticos para neoplasias hematologicas. Esse fendmeno ocorre
predominantemente em individuos idosos e estd relacionado ao envelhecimento do sistema
hematopoiético, processo no qual hd acimulo progressivo de alteracdes genéticas, reducdo da
diversidade clonal e mudangas funcionais nas células-tronco. Inicialmente descrita como um
achado incidental, sem relevancia clinica imediata, a CHIP passou a ser reconhecida, nos dltimos
anos, como um fendmeno biologicamente ativo, capaz de influenciar processos fisiopatoldgicos
sistémicos. Estudos recentes demonstram que individuos portadores de CHIP apresentam aumento
significativo do risco de mortalidade geral, mesmo na auséncia de progressdo para sindromes
mielodispldsicas ou leucemias mieloides agudas. Evidéncias crescentes indicam associagdo
consistente entre a presencga de clones hematopoiéticos mutantes, inflamacao cronica sistémica de
baixo grau e maior incidéncia de doengas cardiovasculares, como infarto agudo do miocérdio e
acidente vascular cerebral, sugerindo que a CHIP ndo representa apenas um marcador do
envelhecimento, mas exerce papel ativo na fisiopatologia de condi¢des ndo malignas. O presente
trabalho tem como objetivo analisar, por meio de revisdo narrativa da literatura, os principais
mecanismos fisiopatolégicos envolvidos na hematopoese clonal de potencial indeterminado e
discutir suas implicagdes clinicas além do desenvolvimento de neoplasias hematologicas. Trata-se
de uma revisdo narrativa realizada a partir de buscas sistematizadas nas bases de dados PubMed,
SciELO e Google Scholar, incluindo estudos publicados nos ultimos anos que abordassem os
aspectos biolégicos, moleculares e clinicos da CHIP. Os resultados evidenciam que mutacdes em
genes reguladores da epigenética e da sinalizacdo celular conferem vantagem proliferativa as
células-tronco hematopoiéticas mutantes, favorecendo a expansdo clonal e promovendo um estado
pro-inflamatorio persistente, o qual contribui para o aumento do risco cardiovascular, pior
progndstico clinico e maior susceptibilidade a desfechos adversos. Conclui-se que a CHIP
representa um importante elo entre envelhecimento hematopoiético, inflamagdo sistémica e
doengas cronicas, configurando-se como um tema de elevada relevincia na hematologia
contemporanea.

Palavras-chave: Envelhecimento hematopoiético; Inflamacao sistémica; Mutacdes somaticas

1 INTRODUCAO

O envelhecimento do sistema hematopoiético € acompanhado por alteracdes funcionais,
epigenéticas e moleculares nas células-tronco hematopoiéticas, incluindo redugdo progressiva
da diversidade clonal, diminuicdo da capacidade regenerativa e acimulo cumulativo de
mutacdes somdticas ao longo da vida. Esse processo estd inserido no contexto mais amplo do
envelhecimento celular, caracterizado por instabilidade genOmica, alteracdes na regulacdo
epigenética e mudancas no microambiente tecidual. Nesse cendrio, a hematopoese clonal de
potencial indeterminado (CHPPY: épreidiivtameiasii #oRé meno frequente em individuos idosos,
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sendo detectada em uma parcela significativa da populacido acima de 60 anos, especialmente
quando submetida a técnicas modernas de sequenciamento genético de alta sensibilidade.

A CHIP ¢ definida pela presenca de mutacdes somadticas recorrentes em genes
classicamente associados a neoplasias hematoldgicas, identificadas em individuos que nao
apresentam citopenias inexplicadas, displasia medular ou critérios diagndsticos para
malignidade. Essas mutacdes geralmente afetam genes reguladores da epigenética, metilacao
do DNA e remodelamento da cromatina, conferindo vantagem proliferativa as células-tronco
hematopoiéticas mutantes. Inicialmente, esse achado foi considerado clinicamente irrelevante
ou restrito ao risco aumentado de evolu¢do para sindromes mielodispldsicas e leucemias
mieloides agudas, sendo interpretado apenas como um marcador precoce de transformacio
maligna.

Entretanto, estudos populacionais de grande escala e investigacOes experimentais
demonstraram que a preseng¢a de CHIP estd associada a aumento significativo da mortalidade
geral e a desfechos adversos que nao se limitam ao cancer hematolégico. Evidéncias robustas
apontam que clones hematopoiéticos mutantes exercem influéncia direta sobre processos
inflamatorios sistémicos, modulando a atividade de células do sistema imune inato e
promovendo um estado inflamatdrio cronico de baixo grau. Esse ambiente pré-inflamatoério
contribui para a disfun¢do endotelial, progressao da aterosclerose e maior incidéncia de
doencas cardiovasculares.

Além das alteragdes genéticas intrinsecas as células-tronco hematopoiéticas, o
envelhecimento estd associado a modifica¢des estruturais e funcionais no microambiente da
medula dssea, incluindo alteragdes no nicho hematopoiético, mudangas na sinalizacdo
intercelular e na interacdo entre células imunoldgicas, estromais e endoteliais. Esse contexto
favorece a selecdo positiva de clones mutantes com maior vantagem adaptativa, contribuindo
para a expansdo clonal observada na CHIP. Evidéncias recentes sugerem que processos
inflamatérios persistentes, alteragdes metabdlicas sistémicas e estresse oxidativo
desempenham papel relevante na manutencdo e progressdo desse fendmeno, refor¢ando o
carater biologicamente ativo da hematopoese clonal de potencial indeterminado.

Diante desse cendrio, torna-se fundamental compreender de forma aprofundada os
mecanismos fisiopatologicos envolvidos na CHIP e suas implicacOes clinicas além das
neoplasias hematolégicas. A ampliacdo do entendimento sobre a interacdo entre
envelhecimento hematopoiético, inflamacao sist€mica e doencas cronicas pode contribuir para
novas estratégias de estratificacdo de risco e monitoramento clinico. Assim, o objetivo deste
trabalho € analisar, por meio de revisdo narrativa da literatura, os principais aspectos bioldgicos
da hematopoese clonal de potencial indeterminado e discutir suas repercussodes clinicas
sistémicas.

2 MATERIAL E METODOS

Trata-se de uma revisdo narrativa da literatura, desenvolvida com o objetivo de sintetizar
e discutir criticamente os principais achados cientificos relacionados a hematopoese clonal de
potencial indeterminado e suas implicagcdes clinicas além das neoplasias hematoldgicas. A
estratégia de busca foi realizada a partir de consultas as bases de dados PubMed, SciELO e
Google Scholar, selecionadas por sua relevancia e ampla cobertura de literatura biomédica
nacional e internacional.

Foram utilizados descritores em portugués e inglés relacionados a hematopoese clonal,
CHIP, mutacdes somdticas, envelhecimento hematopoiético, inflamacdo sistémica e doencas
cardiovasculares, combinados de diferentes formas para ampliar a sensibilidade da busca. A
selecdo dos estudos priorizou publicacdes que abordassem aspectos fisiopatologicos,
moleculares e clinicos da CHIP, bem como suas repercussdes sistémicas em doengas cronicas
ndo neoplasicas.

Foram incluidos artigos originais, revisdes sistemadticas, revisdes narrativas e estudos
observacionais publicados nosDB}:till&gisl&l}‘g_%,e Iggg&}ﬁl;&@os relevantes para a compreensao do
tema proposto. Estudos cujo foco fosse exclusivamente a progressao da hematopoese clonal de
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potencial indeterminado para neoplasias hematoldgicas, sem andlise das repercussoes sistémicas
ou inflamatorias associadas, foram excluidos. A leitura e analise dos trabalhos selecionados
foram realizadas de forma critica e interpretativa.

A andlise dos dados foi conduzida de maneira qualitativa, por meio de sintese descritiva
dos principais achados apresentados na literatura. Os resultados foram organizados de acordo com
os mecanismos fisiopatolégicos descritos e suas implicacdes clinicas, permitindo uma abordagem
integrada e contextualizada do tema.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

Os estudos analisados demonstram que a hematopoese clonal de potencial indeterminado
estd frequentemente associada a mutacdes em genes envolvidos na regulacdo epigenética,
manuten¢do da cromatina, metilacio do DNA e controle da diferenciagdo celular, como
DNMT3A, TET2 e ASXL1. Essas alteracdes genéticas promovem modificagdes na expressao
génica e na estabilidade gendmica, conferindo vantagem proliferativa as células-tronco
hematopoiéticas mutantes. Como consequéncia, observa-se expansao progressiva desses clones
ao longo do tempo, especialmente em individuos idosos, nos quais o ambiente hematopoiético ja
se encontra funcionalmente alterado pelo envelhecimento.

Do ponto de vista fisiopatolégico, evidéncias experimentais indicam que células
derivadas de clones associados a CHIP apresentam perfil pro-inflamatério exacerbado, com
aumento da producdo de citocinas inflamatoérias, como interleucina-6, interleucina-1 e fator de
necrose tumoral alfa. Esse estado inflamatdrio persistente contribui para a ativagdo de vias
inflamatdrias sistémicas, promovendo disfuncdo endotelial, ativacdo de macréfagos e progressao
de placas ateroscleréticas. Modelos experimentais sugerem que mutagdes em genes como TET2
podem modular diretamente a resposta inflamatéria do sistema imune inato, intensificando a
producgdo de mediadores inflamatérios e perpetuando um ciclo de inflamacdo cronica de baixo
grau.

A inflamacao sistémica associada a CHIP tem sido apontada como um dos principais
mecanismos responsaveis pela ligacdo entre hematopoese clonal e doencas cardiovasculares.
Estudos populacionais de grande escala demonstraram associagdo significativa entre a presencga
de CHIP e maior incidéncia de eventos cardiovasculares, como infarto agudo do miocérdio,
acidente vascular cerebral e insuficiéncia cardiaca, independentemente de fatores de risco
tradicionais, como hipertensao arterial, diabetes mellitus e dislipidemia. Esses achados sugerem
que a CHIP atua como fator de risco independente para doencgas cardiovasculares, ampliando sua
relevancia clinica além do campo onco-hematoldgico.

Além das repercussoes cardiovasculares, a presenca de CHIP tem sido associada a piores
desfechos clinicos em pacientes submetidos a terapias oncoldgicas, incluindo maior risco de
complicagdes inflamatdrias e maior toxicidade hematoldgica. A expansdo de clones mutantes
pode interferir na recuperacdo medular e na resposta ao tratamento, impactando negativamente
o progndstico desses pacientes. Evidéncias também indicam maior susceptibilidade a infec¢des
e a eventos inflamatorios sistémicos em individuos portadores de CHIP, refor¢cando o carater
imunomodulador desse fendmeno.

Outro aspecto relevante diz respeito a relacdo entre carga clonal e magnitude do risco
clinico. Estudos sugerem que maiores frequéncias alélicas variantes estdo associadas a risco
aumentado de desfechos adversos, indicando possivel correlagdo entre tamanho do clone e
impacto sistémico. Esse dado reforca a importincia da caracterizacdo molecular detalhada dos
clones hematopoiéticos na estratificacdo de risco, especialmente em populagdes envelhecidas.

Dessa forma, os achados analisados consolidam a CHIP como um fen6meno
biologicamente ativo, com implicacdes que extrapolam a progressdo para neoplasias
hematolégicas. A interacdo entre alteracOes genéticas, inflamacdo sist€émica e doengas cronicas
posiciona a hematopoese clonal de potencial indeterminado como um importante elo entre
envelhecimento ~ hematopoiético e  morbimortalidade  cardiovascular, = ampliando
significativamente sua relevandi@clthiéhbe/ dibsmrfpehiléaheracdes na resposta imunoldgica. Esses
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dados reforcam o entendimento da CHIP como um modulador sistémico da inflamagdo, com
impacto clinico que extrapola o campo das neoplasias hematoldgicas.

4 CONCLUSAO

A hematopoese clonal de potencial indeterminado configura-se como um fendmeno
biologicamente ativo e dindmico, intimamente relacionado ao envelhecimento do sistema
hematopoiético e ao estabelecimento de um estado inflamatdrio sistémico cronico de baixo grau.
Evidéncias atuais demonstram que suas implica¢cdes clinicas vao além do risco de progressao
para neoplasias hematoldgicas, abrangendo aumento significativo do risco cardiovascular, maior
incidéncia de eventos aterotrombéticos e elevacdo da mortalidade geral, mesmo em individuos
sem manifestagdes hematoldgicas evidentes.

O reconhecimento da CHIP como fator de risco transversal para doencas cronicas amplia
a compreensdo tradicional das alteracdes hematopoiéticas relacionadas a idade, posicionando
esse fendmeno como um importante modulador sist€émico da inflamacdo e da homeostase
imunolégica. A identificacao de clones hematopoiéticos mutantes em individuos aparentemente
sauddveis levanta questionamentos relevantes sobre a necessidade de monitoramento clinico
mais individualizado, especialmente em populacdes envelhecidas e com multiplas comorbidades.

Nesse contexto, investigacdes futuras voltadas a elucidacdo dos mecanismos moleculares
e inflamatdrios envolvidos na hematopoese clonal de potencial indeterminado sdo fundamentais
para o desenvolvimento de estratégias de estratificacdo de risco e possiveis intervengdes
terapéuticas. A integracio entre dados genéticos, clinicos e epidemiolégicos podera contribuir para
o aprimoramento do manejo desses pacientes. Dessa forma, a CHIP consolida-se como um tema
de elevada relevancia na hematologia contemporanea, com importantes implicacdes diagndsticas,
progndsticas e potenciais impactos na pratica clinica.
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USO DE PSICOFARMACOS: IMPLICACOES HEMATOLOGICAS E SEGURANCA
TERAPEUTICA
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Introducao: Os psicofarmacos constituem a base terapéutica dos transtornos
depressivos e ansiosos, sendo amplamente prescritos na pratica clinica. Farmacos como a
Fluoxetina e a Bupropiona apresentam perfil de seguranga favoravel; contudo, evidéncias
na literatura descrevem eventos adversos hematoldgicos raros, porém potencialmente
relevantes, como neutropenia, leucopenia, anemia e trombocitopenia. Tais alteracoes
podem decorrer de mecanismos imunomediados, toxicidade medular direta ou
interferéncia na producdao e maturacao celular na medula 6ssea. Nesse cenario, o
hemograma configura-se como ferramenta essencial no acompanhamento clinico-
laboratorial. Objetivo:Analisar criticamente a relevancia do hemograma como
instrumento de monitoramento em pacientes em uso de psicofarmacos, destacando
possiveis alteragoes hematoldgicas e suas implicagoes clinicas. Metodologia: Trata-se de
revisdo narrativa da literatura, realizada a partir da busca em bases de dados cientificas
nacionais e internacionais, incluindo artigos publicados nos ultimos anos que abordassem
eventos hematoldgicos associados ao uso de antidepressivos e outros psicofarmacos.
Foram incluidos estudos clinicos, relatos de caso e revisoes sistematicas pertinentes ao
tema. Resultados: Os achados demonstram que, embora a incidéncia de alteragoes
hematoldgicas associadas a antidepressivos seja baixa, ha registros de reducao nas
contagens leucocitarias e plaquetarias, além de alteragdes discretas nos indices
eritrocitarios. A neutropenia e a trombocitopenia, quando presentes, podem aumentar o
risco de infecgdes e sangramentos, respectivamente. O hemograma permite a avaliagao
quantitativa e qualitativa das séries vermelha, branca e plaquetdria, possibilitando a
detecgdo precoce de alteragdes subclinicas. O monitoramento laboratorial periddico
mostra-se particularmente relevante em pacientes com comorbidades clinicas, uso
prolongado de multiplos farmacos ou historico de alteracdes hematologicas prévias.
Conclusao: Apesar de raros, os eventos hematoldgicos associados ao uso de
psicofarmacos possuem relevancia clinica e justificam o acompanhamento por meio do
hemograma, especialmente em contextos de maior vulnerabilidade. O monitoramento
sistematico contribui para a identificacdo precoce de alteragdes, favorecendo
intervengoes oportunas e maior seguranga terapéutica. Assim, reforca-se a importancia
da integracao entre avaliacao clinica e diagnodstico laboratorial na condugao do
tratamento psiquiatrico.
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