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légicas. Estes individuos submetidos ao TCTH, em virtude da gravidade
do quadro clinico e da complexidade da terapéutica, parecem asseme-
lharem-se muito aos pacientes de unidades de terapia intensiva. Deste
modo, preditores de mortalidade como European Group for Blood Marrow
Transplantation (EBMT) tém sido utilizados para avaliar a sobrevida e a
mortalidade relacionada ao transplante. Outro instrumento que pode
ser util no contexto de TCTH é o Simplified Acute Physiology Score II (SAPS
I1), indice de gravidade que estima a probabilidade de mortalidade hospi-
talar, utilizado em pacientes criticos. Objetivo: Analisar a correlagdo en-
tre o escore de risco pré-transplante do EBMT e o SAPS II. Método: Trata-
se de uma coorte, cuja amostra foi composta por 62 pacientes
submetidos ao TCTH, internados no periodo de janeiro de 2013 a abril de
2014 na Unidade de Transplante de Medula Ossea de um hospital univer-
sitario da cidade de Campinas, Brasil. O estudo foi aprovado pelo Comité
de Etica em Pesquisa da Instituicdo. Utilizou-se para coleta de dados um
instrumento com varidveis demografico-clinicas. Utilizou-se o escore de
risco do EBMT no primeiro dia da internagao; tal escore varia de zero a
sete, sendo que, quanto mais alta a pontuacao, pior o prognéstico do pa-
ciente. O SAPS II foi aplicado no dia (D) -3 (condicionamento - CT), no DO
(infusdo das células-tronco-hematopoieticas — IF) e no D+7 (pds-TCTH -
PT). O SAPS II gera uma pontuagio e uma porcentagem correspondente,
que indica o risco de morte de cada paciente. Na anélise de dados, utili-
zou-se o teste de correlagdo de Spearman e o nivel de significancia de 5%.
Resultados: A maioria dos pacientes era do sexo masculino (53,2%), com
média de idade de 51,23 anos (DP 11,95); o diagnéstico mais frequente foi
o de linfoma (32,3%), seguido pelo de leucemia (30,6%), e o tipo de TCTH
mais realizado foi o alogénico (61,3%). Os pacientes apresentaram uma
média do escore EBMT de 3,97 (DP 1,13), e uma taxa média de mortalida-
de prevista (%) de 12,57 (DP 12,68) no D-3, de 17,41 (DP 20,53) no DO e de
20,77 (DP 13,94) no D+7. Os escores EBMT e SAPS Il apresentaram corre-
lacdo positiva de 0,30 (p < 0,01), que permaneceu estatisticamente signi-
ficante quando ajustada por idade, sexo e tipo de TCTH (correlacdo de
0,29; p < 0,02). Nota-se que o SAPS Il mostra que o paciente de TCTH
agrava-se no periodo pés-transplante (D+7), periodo em que esté aplasi-
co e mais suscetivel a infecgdes. O uso do escore do EBMT e do SAPS 11
pode ser Util para avaliacdo do paciente de TCTH, bem como para o pla-
nejamento da sua assisténcia.

648. HEMATOPOIETIC CELL TRANSPLANT SPECIFIC
COMORBIDITY INDEX, DISEASE STATUS AT TRANSPLANT
AND GRAFT SOURCE AS RISK FACTORS IN PATIENTS
UNDERGOING ALLOGENEIC HEMATOPOIETIC STEM CELL
TRANSPLANT

Colella MP, Miranda ECM, Aranha FJP, Vigorito AC, Souza CA

Centro de Hematologia e Hemoterapia de Campinas (HEMOCENTRO
Campinas), Universidade Estadual de Campinas (UNICAMP), Campinas, SP,
Brazil

Allogeneic hematopoietic stem cell transplant is an important modality
of treatment for patients bearing malignant and benign hematologic
diseases, representing a chance of cure. As every treatment, it has a
treatment-related mortality influenced by comorbidities. The objective
was to apply the Hematopoietic Cell Transplant Specific Comorbidity
Index (HCT-CI) and to find risk factors for non-relapse mortality (NRM)
and overall survival (OS) in patients who underwent an allogeneic
hematopoietic stem cell transplant in this institution, between 1993
and 2010. Medical charts from 457 patients were reviewed. Most
patients (59.2%) received score 0, followed by 29.6% of cases with score
1-2, and 11.2% with score 3-7. In a univariate analysis, comorbidity
score (0 vs. > 1) had an NRM of 33% vs. 45% (p = 0.01) and OS at 5 years
of 53% vs. 35% (p = 0.001); disease status at transplant (low vs. high risk
disease) had an NRM of 30% vs. 50% (p < 0.0001) and OS of 57% vs. 27%
(p < 0.0001); graft source (bone marrow vs. peripheral blood) had an
NRM of 29% vs. 49% (p < 0.0001) and OS of 56% vs. 34% (p < 0.0001). The
multivariate analysis confirmed the influence of HCT-CI score on NRM
and OS, disease status at transplant on OS, and graft source on NRM.
Conditioning type (low dose vs. high dose) did not influence the NRM
and OS in both univariate and multivariate analysis. When stratified by
comorbidity (0 and > 1), disease status at transplant and graft source
influenced NRM and OS in both univariate and multivariate analysis,
while conditioning type did not. This study was able to validate the
HCT-CI in the institution, and the score is used now to guide the
treatment strategy of patients with comorbidities.

649. ANALISE DE SOBREVIDA DE SEGUNDO TRANSPLANTE
AUTOLOGO DE CELULAS PROGENITORAS
HEMATOPOIETICAS EM MIELOMA MULTIPLO

Matias JO, Chiattone R, Almeida JS, Barros JCA, Badega KSR, Santos
RM, Wakim RCS, Chiattone CS, Passos R, Magalhdes IR

Irmandade da Santa Casa de Misericérdia de Sdo Paulo, Sdo Paulo, SP,
Brasil

Introducdo: Transplante autélogo de células-tronco hematopoiéticas
(TACTH) é tratamento para pacientes com mieloma multiplo elegiveis.
Entretanto, muitos evoluem com recidiva apés TACTH. Nesses casos, o
segundo TACTH é uma opgao de tratamento. Materiais e métodos: Este é
um estudo retrospectivo de pacientes portadores de mieloma multiplo,
submetidos a segundo TACTH por recidiva e progressao de doenga apds
1°TACTH, no periodo de marco de 1999 a abril de 2013. Critério de exclu-
sdo: pacientes submetidos a tandem TACTH. Resultados: Foram analisa-
dos 17 pacientes, sendo 64,8% (11) do sexo masculino e 35,2% (6) do sexo
feminino, com mediana de idade de 55 anos (66-33). De acordo com sta-
tus de doenca pré-TACTH, no primeiro TATCH encontravam-se em res-
posta parcial (RP) 47% (8), very good partial response (VGPR) 11,9% (2) e re-
missdo completa (0). Antes do segundo TACTH, encontramos os seguintes
status: RP 47% (8), VGPR 17,6% (3) e RC 5,8% (1). Mediana de seguimento
pés-segundo TACTH foi de 29 meses. Mediana de intervalo entre o pri-
meiro e o segundo TACTH foi de 47 meses. Mediana de sobrevida global
ndo foi atingida, por conta do curto periodo de seguimento, porém, aos 29
meses, foi de 81,3%. Mediana de sobrevida livre de progressao também
nao foi atingida, mas estimada em 33 meses, sendo que, aos 16 meses, foi
de 60,6%. Nao houve nenhum ébito até D+100 pds-primeiro e segundo
TACTH. Conclusao: Segundo TACTH pode ser considerado procedimento
seguro para aqueles pacientes com a recidiva apés primeiro TACTH que
nao dispdem de tratamento com novas drogas.

650. TRANSPLANTE AUTOLOGO DE CELULAS-TRONCO
HEMATOPOIETICAS EM SINDROME DE POEMS:
EXPERIENCIA DE UM CENTRO BRASILEIRO

Matias JO, Almeida JS, Chiattone R, Barros JC, Chiattone CS

Irmandade da Santa Casa de Misericérdia de Sdo Paulo, Sdo Paulo, SP,
Brasil

Introdugdo: Sindrome de POEMS (poliradiculoneuropatia, organomega-
lia, endocrinopatias, gamopatia monoclonal e alteragdes em pele) é uma
doenca rara, associada a discrasia de células plasmocitérias. O trans-
plante autdlogo de células-tronco hematopoiéticas (TACTH) é modalida-
de terapéutica para aqueles pacientes com doenca sistémica. Relato dos
casos: Descrevemos quatro casos de sindrome de POEMS submetidos a
transplante autélogo de células-tronco hematopoiéticas (TACTH) no pe-
riodo de setembro de 2011 a novembro de 2013. Foram dois pacientes do
sexo masculino e dois do sexo feminino, com mediana de idade de 43
anos (33-50). Todos foram mobilizados somente com GCSF, com dose me-
diana de 17,45 mg/kg/dia (16,9-18), e infundidas células CD34, com me-
diana de 2,34 X 10° (1,92 x 10°- 2,9 x 10°). Melfalano 200 mg/m?foi utiliza-
do no condicionamento em trés pacientes; um paciente recebeu
melfalano 100 mg/m?. Trés pacientes apresentaram as seguintes inter-
corréncias durante TACTH: infecgao de corrente sanguinea (1) e conges-
t3o pulmonar de origem cardiogénica (2). Um paciente necessitou de in-
ternagdo em unidade de terapia intensiva. As medianas de enxertia de
leucécitos e plaquetas foram de 13 dias (11-13) e 12,5 dias (11-16), respec-
tivamente. Dois pacientes evoluiram com segunda neoplasia p6s-TATCH:
adenocarcinoma intestinal (1) e melanoma (2). No momento, todos en-
contram-se bem e em seguimento ambulatorial.

651. LABORATORIO DE PROCESSAMENTO DE CPH -
EXPERIENCIA DE DOIS ANOS E MEIO DA CLINICA DE
HEMOTERAPIA LTDA

Veranio-Silva GAC, Azevedo JPR, Saldanha JJ, Ribeiro CHC, Dias RB,
Finkel CMB, Ogassawara TLS, Lisb6a MM

Clinica de Hemoterapia Ltda., Niterdi, RJ, Brasil

A demanda de transplantes autélogos de células progenitoras hemato-
poiéticas (CPH) é crescente no servico privado, e, em 2012, ela foi respon-
savel por aproximadamente metade destes transplantes realizados no
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estado (RBT - ano XVIII n°4 — pg. 91). Por este motivo, a Clinica de
Hemoterapia LTDA (Niteréi - RJ) implantou um Laboratério de
Processamento de Células Progenitoras Hematopoiéticas (LPCPH) em sua
unidade. Nosso objetivo é apresentar a experiéncia dos primeiros dois
anos e meio de funcionamento do LPCPH. Para a coleta das CPH, os pa-
cientes foram mobilizados com diferentes protocolos, e as coletas por
aférese foram iniciadas no primeiro dia em que estes apresentaram mais
de 10 células CD34*/mm? de sangue periférico. Foram colhidas, em mé-
dia, quatro volemias por aférese para células mononucleares em Cobe
Spectra. A quantificacdo de leucécitos foi realizada em contador automa-
tico Coulter T890. Os produtos foram criopreservados usando solucao
crioprotetora composta de hidroxietilamido (HES) a 5,83%, albumina hu-
mana (AH) a 4% e DMSO a 5% do volume final, e divididos em fragdes de
60 a 115mL, com concentracao celular alvo de 2-3 x 108 leucécitos totais/
mL. Estas fragdes foram acondicionadas em estojos de aluminio para
congelamento mecanico em freezer a -86°C e mantidas armazenadas a
mesma temperatura até a data do transplante. A viabilidade celular foi
definida por microscopia 6tica e exclusdo por azul de trypan. Para quan-
tificacdo de CPH, utilizamos citometria de fluxo para células CD34+/
CD45low, segundo metodologia definida pela ISHAGE, em citémetro
FACScalibur (Becton & Dickinson). Realizamos ensaio clonogénico com
sistema MACSMedia (Miltenyi Biotech) de cultura em metilcelulose com
fatores recombinantes, para crescimento de unidades formadoras de co-
l6nias (UFC-GM), que foram contadas em microscépio invertido 14-16
dias ap6s a incubagao. No periodo de dezembro de 2011 a junho de 2014,
foram atendidos 201 pacientes (102 mielomas, 93 linfomas e seis outras
doengas), com mediana de idade de 53 anos (cinco pediatricos com 2,8 a
13 anos; 196 adultos com 15 a 79 anos), que realizaram 222 mobilizacoes
com G-CSF (39 associadas a quimioterapia e cinco associadas a plerixa-
for; 20 falhas de mobilizagdo sem coleta) e um total de 376 aféreses. A
média de CPH circulantes antes da primeira aférese foi de 29 CD34*/mm?
(4-410), com média de 2,69 x 10° CD34*/kg (0,10-40,44) colhidas por afére-
se. Os produtos congelados apresentaram concentracdo celular média de
2,08 x 108/mL (1,02-3,10), com recuperagao de 114,1% no descongelamen-
to (53,1-283,3). Os produtos apresentaram viabilidade celular > 99% antes
da criopreservacao, e recuperaram em média 91,4% (68-99) da viabilidade
e 82,5% (5,5-358,3) das UFC-GM no descongelamento. Houve correlagao
(R =0,6550, p <0,0001) entre as células CD34* plaqueadas e as UFC-GM
observadas nos 691 ensaios funcionais realizados, e a relacéo entre elas
(R CD34/UFC-GM,) foi de 2,9 (0,7-34,8) na amostra fresca e 3,7 (0,9-34,0) na
amostra descongelada. Foram realizados transplantes em 177 destes pa-
cientes, com médias de 3,75 x 10° CD34+/kg (1,62-17,73) e 1,40 x 10¢ UFC-
GM/kg (0,04-10,60) infundidas em cada paciente. Os tempos para pega de
granuldcitos e plaquetas tiveram medianas de 10 (9-15) e 11 (8-18) dias,
respectivamente. O LPCPH j& apresenta projeto em andamento para in-
clusdo do armazenamento com nitrogénio liquido.

652. TRANSPLANTE AUTOLOGO DE CELULAS-TRONCO
HEMATOPOIETICAS EM PACIENTES COM MIELOMA
MULTIPLO - EXPERIENCIA DO SERVIGO DE TRANSPLANTE
DE MEDULA OSSEA DO HOSPITAL UNIVERSITARIO WALTER
CANTIDIO

Carvalho LEM?, Dantas ELR?, Albuquerque LM?, Silva FAC?, Leitdo JPV?,
Kaufman J*b, Aratdjo BSGSP2?, Matos DMP®, Barroso KSN#®, Duarte FB*®

aUniversidade Federal do Ceard (UFC), Fortaleza, CE, Brasil
® Centro de Hematologia e Hemoterapia do Ceard (HEMOCE), Fortaleza, CE,
Brasil

Introducédo: Desde a década de 1990, a quimioterapia em altas doses,
seguida de transplante de células-tronco hematopoiéticas autélogo
(TCTH autdlogo) faz parte do arsenal terapéutico no tratamento do
mieloma multiplo.! Tal modalidade terapéutica é superior a quimiotera-
pia convencional em termos de taxas de respostas melhores e mais pro-
fundas, com aumento das sobrevidas global e livre de progressao. ?
Objetivo: Relatar a experiéncia de um centro do Nordeste do Brasil no
tratamento de pacientes com mieloma multiplo submetidos a TCTH
autoélogo. Método: Anélise retrospectiva de pacientes com mieloma
multiplo submetidos a TCTH autélogo em nosso hospital no periodo de
26 de setembro de 2008 a 30 de marco de 2014. Todos foram submetidos
a mobilizagao (com G-CSF associado ou néo a quimioterapia), com cole-
ta por sangue periférico de 2,0 x 10° células CD34/kg ou mais e
criopreservagdo com DMSO. Resultados: Sessenta e quatro pacientes
com diagnéstico de mieloma multiplo foram submetidos a TCTH auté-

logo neste periodo, sendo 25 mulheres (39%) e 39 homens (61%). A me-
diana de idade foi de 51,2 anos, variando de 29,3 a 69,9 anos. A mediana
de tempo entre o diagnéstico e a realizac¢do do transplante foi de 18,4
meses. Quarenta e cinco (70,3%) pacientes apresentavam doenca com
estagio 1I-1II (A/B) de Durie-Salmon ou ISS 3. Vinte (31,6%) pacientes fo-
ram submetidos a dois ou mais protocolos de quimioterapia antes do
transplante. Tais protocolos nao foram padronizados, visto que pacien-
tes eram provenientes de diversos servigos do estado do Ceard, porém,
todos eram baseados em talidomida e/ou bortezomibe. No momento do
transplante, 13% apresentavam remissdo completa (RC), 73% resposta
parcial muito boa (VGPR), 10% remisséo parcial (RP) e 4% sem dado dis-
ponivel (NA). O condicionamento foi com melfalan 200 mg/m? de super-
ficie corpérea, sendo reduzido em 29% dos casos por insuficiéncia renal
(dose de 100 ou 140 mg/m?). O numero mediano de células CD34 infun-
didas foi 4,4 x 10%/kg. A mediana de tempo para enxertia neutrofilica foi
de 10 dias, e tempo médio de internacao foi de 14,5 dias. A taxa de mor-
talidade relacionada ao TCTH (TRM) foi de 6,2% (quatro ébitos secunda-
rios a complicagdes infecciosas). Ocorreu um 6bito no D+69 por fusario-
se e aplasia medular apés enxertia inicial confirmada. Dos 59 pacientes
vivos no D+100, 45,7% estavam em RC, 44% em VGPR, 6,7% em RP e 3,6%
NA. Desses pacientes, 11 (18,6%) apresentaram recaida da doenga, com
mediana de tempo de sobrevida livre de progressao (PFS) de 18,7 meses.
A sobrevida global em um periodo mediano de 29,4 meses de seguimen-
to foi de 92%, e a probabilidade de PFS em trés anos é de 76%. Conclusédo:
Os dados do nosso servigo sao equiparaveis aos dados reportados na li-
teratura com relagdo a sobrevida global, PFS e ao aumento das taxas de
RC (13% x 45,7%) em pacientes submetidos a TCTH autélogo.
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O transplante de células-tronco hematopoiéticas (TCTH) autélogo é um
método terapéutico, no qual as células progenitoras sdo coletadas do pré-
prio individuo, a partir do sangue periférico, para restabelecer sua funcdo
medular. O estudo é do tipo longitudinal prospectivo, com a finalidade de
investigar o perfil oxidativo e a genotoxicidade em pacientes adultos sub-
metidos a TCTH autélogo, portadores de mieloma multiplo, linfoma de
Hodgkin e ndo Hodgkin e em individuos considerados saudaveis, no
periodo de janeiro de 2013 a dezembro de 2013. Foram coletadas amos-
tras de sangue heparinizado e com EDTA de 37 pacientes, antes do regi-
me de condicionamento (RC), 24 horas apés o RC (D - 1), 1 dia (D + 1), 10
dias (D + 10) e 20 (D + 20) dias apés o TCTH, e de 30 individuos aparente-
mente saudaveis. Foram analisados os pardmetros de estresse oxidativo
MDA (malonaldeido), 6xido nitrico (NO), catalase (CAT), glutationa pero-
xidase (GPx) e superdxido dismutase (SOD), e a genotoxicidade, dada pelo
indice de dano (ID) ao DNA. As concentragdes de MDA apresentaram-se
significativamente elevadas em todos os grupos de pacientes em relagao
ao grupo controle, em todas as etapas do TCTH. Houve diferencga estatis-
tica na concentragao de éxido nitrico entre pacientes e controles e entre
os pacientes. A concentragdo da enzima catalase apresentou-se significa-
tivamente diminuida no momento D - 1 em relagao ao Pré-RC nos grupos
de pacientes, sendo recuperada em D + 20 nos pacientes com MM e LH, e
em D + 10 nos pacientes com LNH, em relacdo a D - 1. A concentracao da
glutationa peroxidase néo diferiu significativamente nos grupos de pa-
cientes em relagdo ao grupo controle, e nem entre os grupos de pacientes.
A concentracao da SOD apresentou-se significativamente reduzida no
Pré-RC em pacientes com MM em relagdo ao grupo controle. Em D - 1,
houve reducdo significativa para todos os pacientes. O indice de dano ao
DNA foi significativamente maior (p < 0,05) no Pré-RC nos grupos de pa-
cientes em relagdo ao grupo controle. Em D - 1, houve aumento signifi-
cante em relacgdo a todos os outros momentos analisados e em relagdo ao
grupo controle. Os marcadores do estresse oxidativo e de genotoxicidade
podem ser utilizados como biomarcadores precoces de toxicidade, auxi-
liando no monitoramento da evolugdo e no prognéstico do paciente.



