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Introducao

A leucemia linféide aguda (LLA) € uma doenca maligna resultante de uma
proliferacao clonal de precursores linfoides anormais. O processo de
desenvolvimento da LLA esta frequentemente associado com aberracoes
cromossOmicas envolvendo oncogenes e genes supressores. (4,5) A doenca €
mais comum na populacao infantil, onde aproximadamente 75% dos casos
ocorrem em criancas com menos de 6 anos de idade, diminuindo entre
adolescentes e adultos jovens, voltando a crescer apos os 60 anos. (2,4,6) A
medula 6ssea normalmente encontra-se infiltrada por linfoblastos causando uma
reducao dos demais componentes hematopoéticos normais. (5) O Grupo Franco-
Americano-Britanico (FAB) considera como leucemia a presenca de no minimo
30% de linfoblastos na medula 6ssea e diferencia trés subtipos de LLA com base
na morfologia dos linfoblastos: L1, L2 e L3. (3,4,6) Em 2001, a nova classificacao
proposta pela Organizacao Mundial de Saude (OMS) considera como criterio
diagnodstico de LLA no minimo 25% de linfoblastos na medula 6ssea. Esta nova
classificacao incorpora nao somente caracteristicas citologicas e citoguimicas, mas
também imunofenotipicas e alteragcoes citogeneticas. (2,4) A Imunofenotipagem
tem o seu papel na definicao de linhagem e diferenciacao dos subtipos de LLA. A
linhagem B € classificada em LLA — B precursora / precoce (pré B precoce) que
tem como principal caracteristica a auséncia de Imunoglobulinas
intracitoplasmaticas ou de superficie (65% em criancas e 50% em adultos); LLA
pré B que expressa IgM intracitoplasmatica (25% em criancas) e LLA — B madura
gue expressa imunoglobulina de superficie (2-5% das LLAs). (1) A linhagem T
(fenotipo presente em 25% das LLAs em adultos e 15% em criangcas) €
classificada em quatro subtipos: LLA pré T, cortical precoce, cortical tardio e
medular. A citogenética € o mais importante fator que prediz o prognostico e
tratamento nas LLAs. Com base nos achados citogenéticos a LLA — B precursora
nas criancas pode ser dividida em trés subgrupos: grupo de baixo risco
(hiperploidia > 50 cromossomos; t(12;21) e dic (9;12); grupo de alto risco ( t(9;22);

hipodiploidia < 50 cromossomos; t(1;19) ), os outros casos sao considerados de

risco intermediario. (3) /

Objetivo

Resultados

-

Relatar os estudos laboratoriais realizados na identificacao da LLA e subtipos

encontrados no Centro de Hematologia de Sao Paulo (CHSP) ano de 2003.

Casuistica e Métodos

No periodo de 01/01/2003 a 31/12/2003 foram realizados 1.561 mielogramas no CHSP
com suspeita de etiologias hematologicas e oncohematoldégicas em pacientes com
idade entre 0 e 90 anos. Os mielogramas foram corados pelo método pancromatico de
Romanowsky e todas as laminas avaliadas por analistas especializados. As amostras
gque apresentaram um numero maior ou igual a 25% de células blasticas foram
submetidas a imunofenotipagem em Citometro de Fluxo Coulter — Epics XL-MCL com
anticorpos monoclonais conforme especificacbes dos fabricantes; analise citogenética
em cultura de 24-48h, bandeamento G (cariotipo) e em algumas amostras realizaram-
se provas citotoquimicas com a coloracao do acido periodico de Shiff (PAS) e

peroxidase conforme recomendado pela literatura. (5)

b

Dos 1.561 mielogramas, 22 (1,4%) eram LLA e apresentavam um percentual maior ou
igual a 25% de linfoblastos. Conforme demonstrado nos graficos 1 e 2, foram realizadas
22 (100%) imunofenotipagens que mostraram os seguintes subtipos de LLA: pre B calla
+ em 9 casos (40,9%); pré B calla + com expressao aberrante CD2 em 1 caso (4,5%);
pré B calla — em 2 casos (9,1%); B precoce/pré B (pré pré B) em 1 caso (4,5%); B
precoce calla + em 3 casos (13,6%); B precursor em 3 casos (13,6%); B madura calla +
em 2 casos (9,1%) e T com expressao CD10 em 1 caso (4,5%). Das 20 (90,9%)
analises citogeneticas realizadas 8 (40%), apresentaram cariotipo normal, 8 (40%),
anormal e 4 (20%), amostras tiveram a analise prejudicada por auséncia de células em
metafase. Entre as anormalidades, 2 apresentaram t(9;22) que sao de progndstico
desfavoravel e 2 1(1;19). Somente 3 (13,6%) amostras foram submetidas a provas
citoquimicas. A incidéncia por sexo foi: masculino:feminino 2:1. A mediana de idade

encontrada foi 10,5 anos.
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Conclusao
-
Estes resultados mostraram: a importancia da imunofenotipagem na caracterizacao das LLA
junto a analise citogenética no diagnostico e progndéstico; a diminuicao progressiva da
utilizacao das provas citoquimicas no diagnostico de LLA devido a agilidade e precisao da
Imunofenotipagem. Houve uma maior incidéncia de LLA pré B (54,4%) em relacao a LLA B
precursora/precoce (31,8%%) na amostra estudada O estudo dos eventos geneticos
anormais tem importancia prognaostica e para o tratamento em criangas com LLA.
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