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RESUMO

Introducdo: A maioria dos dados sobre o perfil clinico e epiaddgico de pacientes submetidos a transplante
autélogo de medula 6ssea é oriundo da literatteaniacional. Com base nestas informacdes, se tessd@rio a analise
destes fatores nos pacientes submetidos a estedéipprocedimento no Hospital do Céncer de Cascé@®Rl,—
UOPECCAN, entre os anos 2009 e 2015, visto queedssa instituicdo, estes dados ainda ndo haviarasaiados.
Objetivo: O objetivo deste estudo foi identificar as candstieas clinicas e epidemioldgicas dos pacienibsetidos

a transplante autélogo de medula éssea na cidadeasieavel, PR, e as suas principais diferengas aoaemais
servigos especializados neste tipo de transpldné&todologia: A pesquisa foi retrospectiva realizada de maneira
transversal. Foram analisados os dados de ceritiad seis (136) prontuarios provenientes do Halsgpo Cancer de
Cascavel, UOPECCAN. Foram incluidos os pacientesfgram submetidos ao transplante autélogo de radthdea

no periodo compreendido entre setembro de 200Zendwo de 201T3Resultados: A média de idade dos pacientes
transplantados foi de 45 anos, sendo noventa edioigénero masculino (67,6%), e quarenta e quairgéthero
feminino (32,4%). A principal doenca que teve iagi@o para transplante foi o Mieloma Mdltiplo com@&®ientes
(45,6%). Dos pacientes analisados, 98 manifestaaignmma comorbidades, correspondendo a 72%, sendaisa
prevalente a Hipertensao Arterial com 28 pacie(@86%). Em relacdo as complicacdes, 68 paciestapesentaram
(50%) e 68 ndo (50%), sendo que naqueles manitgstagrincipal foi infeccdo pés internacdo com 26igntes
(19,1%). No que diz respeito ao indice de suceskpacientes permanecem em remisséo da doenc¢a Gudicpu ao
transplante (59,5%)Conclusda O presente estudo demonstrou o perfil clinicop&emiolégico dos pacientes
submetidos a transplante autélogo de medula 6ssemlade de Cascavel, Parana, e através de seecaoehto, torna
possivel, um melhor manejo clinico dos pacientesngtidos a este tipo de procedimento.

PALAVRAS-CHAVE : Medula éssea, transplante, autélogo

PROFILE CLINICAL AND EPIDEMIOLOGICAL OF TRANSPLANT  PATIENTS AUTOLOGOUS BONE
MARROW IN CASCAVEL CITY, PARANA

ABSTRACT

Introduction: Most data on the clinical and epidemiological peobf patients underwent autologous bone marrow
transplantation arises from the international ditere. Based on this information, it was necessargnalyze these
factors in patients undergoing this type of procecat the Hospital of Cascavel cancer, PR - UOPER Gétween the
years 2009 and 2015, because as since its instifutis information had not yet been evaluat@bjective: The aim

of this study was to identify the clinical and egiological characteristics of patients who undervautologous bone
marrow transplantation in the city of Cascavel, BRJ the main differences with the other specidligervices in this
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type of transplantMethodology: The research was conducted retrospective cross Datg were analyzed from one
hundred and thirty-six (136) records from the Htapof Cascavel cancer, UOPECCAN. Was includedep#gi who
underwent autologous bone marrow transplantatiotiénperiod between September 2009 and Decembér ®61e
included.Results: The average age of the transplant patients wagdfs and ninety two male (67.6%), and forty-four
females (32.4%). The main disease that had indicdfbor transplant was the Multiple Myeloma with @atients
(45.6%). Of the patients studied, 98 show some cbidities, corresponding to 72%, and the most pemtais
Hypertension with 28 patients (20.6%). Concernimg tomplications, 68 patients showed (50%), anch®&50%),
whereas those manifested, was the main post iofettbspital with 26 patients (19.1%). With resp@cthe success
rate, 81 patients remaining in remission indicatbdt the transplantation (59.5%Lonclusion This study
demonstrated the clinical and epidemiological peaddif patients undergoing autologous bone marrawsgplantation in
the city of Cascavel, Parana, and through your kedge, it makes possible a better clinical managerog patients
undergoing this type of procedure

KEYWORDS: Bone marrow, transplant, autologous

1. INTRODUCAO

No Brasil, ha poucos estudos sobre o perfil cli@pidemiologico dos pacientes submetidos
a transplante, sendo a maior parte da literatuexnacional. Entretanto, nosso pais certamente
apresenta caracteristicas clinicas e epidemiolgieauliares a serem avaliadas.

O servico de transplante autélogo de medula éseedaspital do Céancer de Cascavel —
UOPECCAN, existe desde de setembro de 2009. Nestedp, ndo houve avaliacdo do perfil
clinico e epidemiologico dos pacientes submetidostransplante. Tais dados necessitam ser
levantados e comparados com a literatura existente.

Assim, com esta pesquisa espera-se identificar guagrfil clinico e epidemiolégico dos
pacientes submetidos a transplante autélogo delemédsea na cidade de Cascavel-PR. Para isto,
serdo avaliados a principal faixa etaria, géneoendas, comorbidades, complicacdes e indice de
sucesso dos transplantes autdlogos de medula Gesslézados em Cascavel — PR. Além disso,
deseja-se apontar se existem diferencas entre fid gémico e epidemiolégico dos pacientes
submetidos a transplante autélogo de medula O0sse&a&scavel - PR, com outros servigos

especializados neste tipo de transplante.

2. METODOLOGIA

O trabalho em questdo foi submetido ao Comité deaFdm Pesquisa envolvendo Seres
Humanos da Faculdade Assis Gurgacz (CEP/FAG) eafpoovado sob o parecer 1.633.290.
Também foi submetido do Comité de Etica em Pesarisalvendo Seres Humanos da Associacio

Paranaense de Cultura (CEP/PUCPR) e foi aprovadmgoarecer 1.675.430. Trata-se de um
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estudo retrospectivo realizado de maneira tranalezavolvendo analise de dados de prontuarios
do Hospital do Cancer de Cascavel - UOPECCAN, ifaatio um numero de 136 prontudrios. A

coleta de dados se deu através de revisdo de arimstino Hospital do Cancer de Cascavel —
UOPECCAN, lembrando que se trata de uma pesquiseritia, uma vez que os fatos séo

observados, registrados, analisados, classificaglosnterpretados sem a interferéncia do

pesquisador.

3. FUNDAMENTACAO TEORICA

O transplante de medula 6ssea consiste na subdtituie uma medula doente por outra
saudavel. Segundo Castro (2003), este tipo depliearie fundamenta-se na infusdo intravenosa de
células progenitoras hematopoiéticas, objetivandestauracédo da funcdo medular. Assim, Finotti
(2006, p. 78), afirma que “este procedimento tarap@ possui propriedades mielo e
imunoablativas, sendo utilizado no tratamento dendas malignas e n&do-malignas, de natureza
congénita ou adquirida”. Atualmente, o termo maiseato para este procedimento € Transplante de

Células-tronco Hematopoiéticas (TCTH).

O fundamento Idgico para o transplante de célutassb esta baseado no fato de que todas
as células do sangue (como globulos vermelhosciagoe plaquetas, por exemplo) e as
células de imunidade (linfocitos) nascem das ceiltrianco que estdo presentes na medula.
(FINOTTI et al., 2006, p. 78)

Segundo Azevedo (2000, p. 381), o TCTH pode seadidiv em trés tipos, dependendo da
fonte da célula progenitora, sendo eles autologg@nico, alogénico ou singénico. O transplante
do tipo alogénico consiste na necessidade de urdodofamiliar ou ndo, compativel com o
receptor em termos de HLA. O singénico é um tramplalogénico entre irmaos gémeos idénticos.
Ja no transplante do tipo autélogo, doador e recggb a mesma pessoa, e as células utilizadas sao
oriundas do proprio paciente.

Conforme Castro (2001, p. 349) “a complexidadenassmo as complicacdes do transplante
autogénico sdo menores, quando comparadas as doalddénico”. “Dados recentes do Registro
Internacional de Transplante de Medula Ossea, esidem que desde 1990 o numero de

transplantes autologos ultrapassou os transplafigénicos” (TO, 1997, traduc&o nossa)

"RECENT DATA from the International Bone Marrow Tisplant Registry (IBMTR) showed that since 1990 the
number of autologous transplants has exceededfladibgeneic transplant.
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Segundo Azevedo (2000, p. 382), “o transplanteélldas-tronco hematopoiéticas periféricas
€ bem aceito como forma de tratamento de doencéignas ou ndo. "De acordo com Mendes
(2010), o transplante autdlogo serve como uma ierd@ resgate em pacientes que receberam
guimioterapia mieloablativa, infundido suas progpri@lulas-tronco com o intuito de que estas

eliminem as células neoplasicas restantes.

No Brasil, o TCTH aut6logo com utilizacdo de cébuteonco hematopoiéticas provenientes
da medula 6ssea ou do sangue periférico podedieaito em pacientes com idade inferior
ou igual a 75 anos nas seguintes situagfes: leacem@ldide aguda em primeira ou
segunda remissédo; linfoma ndo Hodgkin de grausrnmgiario e alto, indolente
transformado e quimiossensivel, como terapia deas@nto apos a primeira recidiva,;
linfoma de Hodgkin quimiossensivel, como terapiasdlvamento, excluidos os doentes
gue néo se beneficiaram de um esquema quimioterapiel; mieloma mdltiplo; tumor de
célula germinativa recidivado, quimiossensive];[e neuroblastoma em estadio IV e/ou
alto risco [...] em pacientes com idade igual ouomaue 6 meses, desde que bom
respondedor a quimioterapia em primeira terapidL(ERA, DA SILVA e CALLERA,
2013, p. 8).

Segundo Castro (2001, p. 349) “o condicionamen®@tiansplante tem a finalidade de
erradicar a doenca residual do paciente, assim eodinduzir uma imunossupressao que permita
a pega das células infundidas”.

O procedimento em si, consiste em quimioterapialoaidativa seguida pela infusdo de
células-tronco hematopoiéticas previamente obiitapaciente por meio de aférese ou por coleta
da medula 6ssea. “Desde 1993, as células sangymeamientes do sangue periférico tém sido
mais frequentemente utilizadas no transplante egiwdiio que as extraidas da medula @&4d®D,
1997, traducdo nossa). Para a coleta € necessgatipar a mobilizagdo das células com fator
estimulador de colénias (GCSF — granulokine) atégata contagem de CD 34 em sangue
periférico suficientes. Neste momento, o pacieste &s células coletadas por maquina de aférese.
Estas tém por objetivo reconstituir a medula 6gsedamente destruida pela quimioterapia. A
bolsa de coleta é processada e congelada, podeadaifmazenada por anos com viabilidade das

células mantida.

Quando o transplante é autogénigpds células sdo congeladas, utilizando-se criefmes
como o dimetil sulféxido (DMSO). Para ocorrer ausio, essas células sdo descongeladas
na beira do leito do paciente, em banho-maria, t@oemdministradas. Rotineiramente
utilizamos hidrocortisona e prometazina ou difesiida previamente, pois o0 DMSO pode
causar reagdo anafilatica. (CASTRO, 2001 p. 349).

8 Furthermore, blood cells have been used more dfembone marrow (BM) in autologous transplantsesil993.
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Apds o transplante, h4d uma fase na qual o pactenrdepancitopenia grave, com risco de
infeccdo e hemorragia. Neste momento, 0 pacientegreece internado com cuidados intensivos

para minimizar o risco de obito.

Os pacientes sdo hospitalizados em isolamentodados$ por uma equipe multidisciplinar

altamente treinada, com o objetivo de reduzir a@origle infeccbes e das outras

complicacBes. Hemoderivados e terapéutica antilmi@na séo utilizados até a recuperacao
hematolégica [...] As abordagens que permitem augamento do periodo de aplasia

medular pés-TCPH, como o uso de células progesitoeanatopoiéticas obtidas a partir do
sangue periférico e de fatores de crescimento lugroigtticos, bem como a evolugéo dos
suportes hemoterapico e antimicrobiano, proporcamauma reducdo notavel na

incidéncia e gravidade das complicacdes secundarmsicitopenia e, consequentemente,
da morbimortalidade relacionada ao transplanteAT@®@N, 2000, p. 265)

A mortalidade relacionada ao transplante é priticipate devido a infeccbes oportunistas.
Segundo Callera, Da Silva e Callera (2013, p. if)nsiderando o papel das infec¢cdes nos
pacientes tratados com TCTH autdlogo, protocolpsaficos de utilizacdo de antimicrobianos tem
proporcionado melhor controle das infec¢des”.

O paciente so recebe alta apds a chamada “pegaedala, termo que se refere a presenca
de contagens sanguineas minimas que evitem infed®morragias, e somente a partir deste
momento, o0 paciente terd condi¢cdes de receberhalpitalar. Nos primeiros 100 dias apos o
transplante, o paciente € mais susceptivel a idéscgPortanto, deve ter facil e imediato acesso ao
atendimento especializado, e se necessario, actwpanto ambulatorial semanal. (BRASIL,
2003).

A recidiva pos-transplante tem um prognostico ewémmente desfavoravel e indica
presenca de doenca resistente. Pacientes submatitlassplante autogénico usualmente
nao tém indicacdo para um segundo transplante g#aados com protocolos alternativos.
(CASTRO, 2001, p.354)

O transplante autélogo da medula éssea objetivaura nos linfomas e na leucemia
promielocitica, porém, no mieloma multiplo objeti@penas controle da doenca. Segundo Finotti
(2006, p. 84), “para um transplante de medula Oskem-sucedido, dois fatores sé&o

imprescindiveis: uma indicacdo precisa e um plamejao estratégico rigoroso”.

4. ANALISE E DISCUSSOES

A média de idade dos pacientes transplantadosfdbcanos, sendo a idade do paciente mais

jovem, 11 anos, enquanto que a idade do pacienigevalio foi de 69 anos. O transplante autélogo
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de medula 6ssea apresenta menos riscos ao patdteqtee quando comparado ao alogénico, visto
nao existir reacdes imunoldgicas entre doador eptec, fato este que justifica sua aplicabilidade
em pacientes mais idosos (AZEVEDO, 2000). Dadoslobtpor Callera, Da Silva e Callera (2013,
p. 8), demonstram que “a mediana das idades fbiLldmos, que é uma idade considerada baixa em
relacdo ao limite de idade permitido pelo Minisiéda Saude para a realizacdo deste tipo de
transplante. ” Portanto, a média de idade dos pasdransplantados pelo Hospital do Cancer de
Cascavel também é considerada baixa. No estudzadal por Cabral (2014, sp), “se pode
observar um pico da realizagdo de TMO entre asané&tt idade de 40 a 59 anos”, o que é similar
aos resultados encontrados neste estudo.

Noventa e dois dos pacientes transplantados fomasexibo masculino, o que equivale a 68%
do total, enquanto que quarenta e quatro paciemd@splantados foram do sexo feminino,
correspondendo a 32%. Segundo a pesquisa reativadale do Paraiba, SP, por Callera, Da Silva
e Callera (2013), a proporcdo entre a quantidadpadeentes do sexo masculino e feminino foi
similar, com 67 homens e 62 mulheres. Dados objog-inotti (2006) evidenciam uma maior
prevaléncia de transplante em pacientes do sexouliras representando mais de 60% dos casos,
semelhante ao perfil dos pacientes transplantaalétospital do Cancer de Cascavel, Pr.

As principais doencas que tiveram indicacao pasplante foram o Mieloma Multiplo com
62 pacientes (45,6%), Linfoma de Hodgkin com 37,4%), Linfoma ndo Hodgkin com 25
(18,4%), Leucemia Mieldide Aguda com 5 (3,7%) e ©unde Células Germinativas com 4
pacientes (3%). Além disso, Linfoma Hepético, LmboFolicular e Sindrome de POEMS, tiveram

cada um apenas um paciente indicado para transptamtespondendo no total, a 2,1% dos casos.

Gréfico 1 — Percentual de Transplantes por Doencas
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Fonte: Dados da Pesquisa
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Segundo a pesquisa realizada em Goiania por Fi2afi6, p. 81) “no transplante autélogo
predominaram os mielomas multiplos”. Nesta mesasgpisa, as outras principais patologias em
gue foram indicados o transplante autdlogo de naedisisea foram Linfoma ndo Hodgkin,
Leucemia Mieléide Crbénica e Linfoma de Hodgkin (EXNTI, 2006). Dados obtidos em
Pernambuco por Cabral (2014, sp) demonstram qu&edéss patologias mais incidentes nos
transplantados pode-se observar que o Mieloma plailiossui uma maior incidéncia [...] seguida

pelo Linfoma de Hodgkin e Leucemia Mieldide Aguda”.

O Mieloma Mudltiplo € uma neoplasia progressiva @uiavel de células B, caracterizada
pela proliferacdo desregulada e clonal de plaswscia medula 6ssea, os quais produzem
e secretam imunoglobulina monoclonal ou fragmergssd chamada proteina M. As
consequéncias fisiopatolégicas do avanco da dommp@em: destruicdo éssea, faléncia
renal, supressédo da hematopoese e maior riscdededes. (SILVAet al., 2009).

Segundo Pallota (2007) o transplante autologo dduraedssea levou ao principal avango no
tratamento do Mieloma Multiplo e, mesmo nao sendato/o, possibilita um aumento consideravel
de sobrevida global, sobrevida livre de doencarndém da qualidade de vida.

Dos pacientes analisados, 98 manifestavam algumarbadade, correspondendo a 72% dos
casos, e 38 pacientes ndo apresentavam, o queakeqai28%. Dentre as comorbidades, a mais
prevalente é a Hipertensdo Arterial, acometendpaientes (20,6%), seguida de Obesidade com
25 (18,4%), Disturbios Ventilatorios Obstrutivos diéerentes graus com 16 pacientes (11,8%),
Cardiopatia afetando 15 pacientes (11%), Diabetes &1 (8,1%), Gastrite com 10 pacientes
(7,4%), Dislipidemia afetando 9 pacientes (6,6%jpatreoidismo com 7 (5,1%), Depressao
acometendo 6 pacientes (4,4%), Esteatose Hepatiegpatite B cada um com 5 pacientes (7,4%),
Hiperplasia Prostatica Benigna, Diarreia Cronicaisti®bios Respiratorios Restritivos e
Hepatopatia Cronica cada um com 2 pacientes (589%iperuricemia, Drogadiccao, Artrite
Reumatoide, Bipolaridade, Disturbio Ventilatorio i e Infec¢cdo por HIV, cada um com 1
paciente (4,4%). 23 pacientes eram tabagistas)(&7% eram etilistas (11%). As comorbidades
apresentadas pelos pacientes podem significar mamy de complicacdes, mas, nesta pesquisa
percebe-se que ndo houve aumento em relacao ae trelcomplicacdes descrito na literatura.

Em relagdo as complicagBes, 68 pacientes as aem®ne 68 ndo, ou seja, 50% dos
pacientes tiveram complicacdes e 50% nao. Dentreoaplicacfes, a principal apresentada foi
infecg@o pos internagéo, afetando 26 paciented¥d)9 seguida de infecgbes durante a internagéao
com 19 pacientes (14%), 15 pacientes apresentar@pemias persistentes (11%), problemas
hepaticos e herpes zoster acometeram cada umédhtesci(8,8%), problemas renais ocorreram em

3 pacientes (2,2%), afeccbes respiratorias e natisofarmaco induzida afetaram cada um 2
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pacientes (3%) e problemas cardiolégicos, pneuraet@ds acesso central, farmacodermia e
sindrome da pega ocorreram cada um em apenas lentpaB%). Segundo Castro (2001, p. 352),
“o risco de infeccbes declina no centésimo dia ipfissdo de medula éssea nos pacientes
submetidos a TMO autogénico. ” As intercorrénciisicas apresentadas pelos pacientes que
foram consideradas como complicagBes do transpkuttdogo de medula 6ssea, foram as que
ocorreram em um periodo de até trés meses apdéscedimento, com excecdo dos quadros de
infeccdo por Herpes Zoster, os quais foram coraifter como complicacdes em um periodo de
aparecimento dos sintomas de até seis meses g@osauimento. Segundo o Ministério da Saude
(2003), existem alguns sinais de alerta que podwlitdr alguma complicacdo pos-transplante,
como febre, alteracbes no local do cateter, tdaka,de ar, alteracdo cutaneas, mudancas nas fezes
urina, dentre outras. Dessa maneira, se 0 pacapresentar qualquer tipo de alteracdo, deve
rapidamente buscar auxilio médico. Como indicadpriacipal complicacdo é infeccdo apds o
transplante, e para evitar que isto ocorra, algumadidas profilaticas sdo tomadas, como a
instituicdo de alguns medicamentos, tais como @rgi€os (Fluconazol), antivirais (Aciclovir) e
antibioticos (Sulfametoxazol + Trimetoprim). Tambéniizamos antibiéticos de amplo espectro
nas fases de neutropenia febril, como Cefepime¢c®aitina, Meropenem e Anidulafungina

De acordo com a pesquisa realizada em Séo Josédrdto, por Beccaria (2014), 81,55%
dos pacientes submetidos a transplante de medska dsveram complicagbes, enquanto que
18,45% dos pacientes nado tiveram complicagcbesmAssd se comparar estes resultados com o
indice de complicacbes dos transplantes realizadodHospital do Cancer de Cascavel, Pr,
evidencia-se que aqui ocorrem menos complicac@8s)(5

No que diz respeito ao indice de sucesso, 81 pasigermanecem em remissao da doenca
gue os indicou ao transplante (59,5%), 39 pacieaptessentaram recidiva da doenca (28,7%) e 16
pacientes vieram a Obito sem recidivar (11,8%). tnero total de 6bitos foi de 27 pacientes
(19,9%), sendo que destes, 16 ndo sofreram readivienca (11,8%) e 14 recidivaram (10,3%).
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Gréfico 2 — Indice de Sucesso
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Fonte: Dados da Pesquisa

Segundo Azevedo (2000), o transplante autélogo e@eduila O0ssea apresenta um efeito
antitumoral menor, e consequentemente, o indiceedeliva seria maior. Porém, isto ndo se
confirmou nos pacientes submetidos ao transplanservico analisado neste estudo, onde o indice
de remissdo da doenca é muito maior do que o nudenecidivas. Na pesquisa realizada em
Pernambuco, por Cabral (2014, sp), “encontrou-seocsobrevida livre da doenca uma média de
46%”, sendo, portanto, os indices de remissdo naceede transplante analisado neste estudo
superior.

Pacientes que tiveram recidiva pés-transplantel@adadde medula 6ssea, normalmente néo
apresentam indicacdo para uma segunda tentativera® sratados com base em protocolos
alternativos (CASTRO, 2001). Na pesquisa feita em&mbuco por Cabral (2014, sp), “observou-
se um percentual de 14% de Obitos”, sendo o ind&edbito dos pacientes submetidos ao
transplante de medula 6ssea no Hospital do Caec€ndcavel, superior, com 19,9%.

O TMO autélogo tem sido um procedimento de grarmgl@\wna luta contra o cancer, pois
possibilita o tratamento das doencas onco-hematal®gcom grandes doses de

quimioterapicos e, consequentemente, melhora dasesdle ndo-remissdo e cura dessas
doencas (FINOTT#t al., 2006).

5. CONSIDERACOES FINAIS

O presente estudo demonstrou o perfil clinico eearpiolégico dos pacientes submetidos a
transplante autdlogo de medula 6ssea na cidadeadea®@l!, Parana, no periodo compreendido
entre setembro de 2009 a dezembro de 2015. Foraeneiados que a média de idade dos

pacientes transplantados foi de 45 anos, com npaéwaléncia em pacientes do sexo masculino,
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sendo a principal doenca o Mieloma Mdltiplo, cordiées de complicacdes iguais aos de nao
complicagles, e indice de sucesso elevado. A ma@lm$ pacientes apresentava algum tipo de
comorbidade. Assim, denota-se a importancia do ewmntento destas caracteristicas,

proporcionando, desta maneira, um melhor manejicolidos pacientes submetidos a este tipo de

procedimento.
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