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EDITORIAL

Transplante autologo de medula ossea em oncologia pedidtrica.
Um procedimento para o futuro?

Autologous bone marrow transplantation in pediatric oncology.
A procedure for the future?

Carlos R. de Medeiros*

O artigo de Odone Filho neste volume do Jornal,
descrevendo parte de sua experiéncia com o transplante
aut6logo em criangas, permite vdrias consideracdes.

Uma delas, sobre as dificuldades em compor e manter
um servigo tercidrio ligado a uma entidade publica. Sua
finalidade nem sempre é compreendida, os recursos finan-
ceiros dirigidos a ele geralmente sdo escassos. Manter em
continua atividade (e motivados) profis-
sionais capazes de indicar o transplante,

Seguramente o sucesso dos programas de tratamento
convencional em criangas portadoras de leucemias agu-
das?3, linfomas de Hodgkin* e ndo-Hodgkin> limita o
nimero de candidatos aos programas de autotransplante.

Também devemos considerar que embora as criangas,
em comparacdo aos adultos, suportem melhor as altas
doses de agentes quimio e radioterdpicos com menor
toxicidade a curto prazo, a longo prazo
elas apresentam alteracdes mais eviden-

colher precursores hematopoéticos, crio-
preserva-los, escolher condicionamentos
adequados, dar suporte nutricional, tratar
infecgdes, repor derivados do sangue,
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tes. Limitacdes do crescimento e do de-
senvolvimento, supressdo de funcdes da
pituitdria, tiredide e gbnadas e retardo da
denticdo sao achados descritos, Além dis-

cuidar dos pacientes antes, durante e de-

pois do transplante e realizar mais uma

didzia de atividades é uma tarefa bastante drdua. O pionei-
rismo tem um alto custo, enfrentado bravamente pelo ICR.
Também vem sendo enfrentado pelo nosso Servico de
Transplante de Medula Ossea do Hospital de Clinicas da
Universidade Federal do Parand desde 1979.

Outra, sobre o transplante autélogo de medula éssea
em criancgas. O objetivo do procedimento é aparentemente
simples: destruir as células neopldsicas ainda sensiveis
pela utilizagdo da maior quantidade possivel de agentes
tumoricidas, cuja principal toxicidade sist€émica seja a
ablacdo da medula 6ssea. Apds, infundir precursores pre-
viamente criopreservados, que se responsabilizardo pela
regeneracio da hematopoese!. Isso permitiu que o niimero
de transplantes autélogos aumentasse de 265 em 1981 para
um acumulado superior a 12.000 até 1995. Mas a grande
maioria deles foi realizada em adultos.
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tamento de Clinica Médica do Hospital de Clinicas da Universidade
Federal do Parana; Médico do Servico de Transplante de Medula
Ossea do Hospital de Clinicas da UFPR; Responsavel pelo Servigo de
Transplante Autélogo de Medula Ossea do Hospital N. S? das Gragas,
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so, hd o temor da carcinogénese(’.

Ainda podemos citar duas duvidas
emergentes ao falarmos em reinfusio dos préprios precur-
sores hematopoéticos. A primeira, serdo eles realmente
responsaveis pela regenera¢do medular? Ou simplesmen-
te a propria medula 6ssea se regenera, tornando desneces-
sario o processo de colher as células, criopreserva-las e
posteriormente reinfundi-las? Brenner elegantemente res-
pondeu essa questdo. Transferindo para dentro da célula
hematopoética a ser transplantada um gene de resisténcia
a neomicina que serviu como marcador, ele tragou a
reconstituicdo medular apds o transplante. Esse gene mar-
cador foi identificado em todas as linhagens hematopoéti-
cas em 85% dos pacientes apés um més, em 88% dos
pacientes apds 6 meses e em 100% deles apés um ano’.

A outra davida, estara esse material infundido livre de
células neoplésicas? Rill respondeu. Ele infundiu células
precursoras hematopoéticas previamente marcadas com o
mesmo gene de resisténcia a neomicina a pacientes com
neuroblastoma em remissdo completa, como parte do
transplante autélogo. Trés pacientes recairam e em cada
um deles esse gene foi identificado por andlises fenotipica
e genética. Demonstrou, assim, que a reinfusdo de células
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neoplasicas pode ser a responsavel por recaidas em porta-
dores de tumores sélidosS.

Ainda podemos continuar considerando o autotrans-
plante uma boa opgao terapéutica?

Outra consideragdo é sobre o transplante autélogo em
criangas portadoras de neuroblastoma, o mais comum dos
tumores s6lidos extracranianos da infancia, capaz de fas-
cinar pesquisadores e frustar terapeutas. Cerca de 40% dos
portadores dessa neoplasia tem tumores de baixo e médio
risco, e quase todos s@o curados. Mas, infelizmente em
60% das criangas o neuroblastoma se apresenta como
doenga avancada, e poucos sdo curados (<10% ) com
métodos convencionais®. Assim, estes sdo os candidatos
naturais a tratamentos com altas doses de quimioterapia e
resgate com precursores hematopoéticos, usados como
consolidagdo do tratamento convencional (cerca de 40%
deles vivos sem doenga ap6s 4 anos)!0-12, Eventualmente,
criancgas tratadas apenas com quimioterapia convencional
e que recairam acima de 12 meses ap6s o diagndstico,
podem se beneficiar com nova reinducdo e consolidacio
com o transplante autélogo de medula éssea (27% de
sobrevida livre de doenca apés 2 anos)!3.

Entao, serd este um procedimento para o futuro? Bem...
A maior experiéncia no manejo dos pacientes reduziu para
cerca de 3% a mortalidade peritransplante (em nossa
experiéncia de pouco mais de 100 autotransplantes em
adultos, 2%).

Novos recursos quimioterdpicos diminuem drastica-
mente a massa tumoral (depuracdo “in vivo”) antes do
transplante. Os condicionamentos erradicam mais células
neoplésicas. Métodos de depuragdo “in vitro” ou a utiliza-
¢ao da selecdo de células CD 34+ citadas por Odone Filho
atenuam a chance de reinfusio de células neopldsicas. A
terapia bioldgica (como a interleucina 2) apds o transplan-
te talvez diminua as recaidas. A maior aproximacao dos
pediatras, hematologistas e oncologistas com os centros
de transplante permite que mais pacientes sejam trans-
plantados. Estudos cooperativos favorecem a padroniza-
¢ao de tratamentos e a andlise mais adequada dos resulta-
dos. O intercambio entre os centros facilita a troca de
informacdes. E o mais importante, mais pacientes estao
sendo curados.

Esses argumentos sdo suficientes para podermos con-
cluir que, além de ser uma boa opc¢éo terapéutica, acredi-
tem, este procedimento € o presente.

10.

11.

12.

13.

Transplante autélogo de medula dssea...- Medeiros, CR
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