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Importancia e epidemiologia

A LLA é o cancer mais comum da infancia (cerca de 25-30% das neoplasias
pediatricas e a maioria das leucemias da crianga). Tem pico entre 2 e 5 anos, leve
predominio no sexo masculino. E uma das histérias de sucesso da oncologia: a sobrevida

ultrapassa 85—-90% nos grupos de risco favoravel com tratamento adequado.

Fisiopatologia

Ha proliferacdo clonal de precursores linfoides (blastos) na medula éssea, que

substituem a hematopoese normal e infiltram outros érgdos. As manifestacoes
decorrem de dois mecanismos:

» Faléncia medular - anemia, plaquetopenia e neutropenia (citopenias);
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« Infiltragao tecidual -> hepatoesplenomegalia, linfonodomegalia, dor dssea,
acometimento de SNC e testiculos, e massa mediastinal (tipica da LLA de células T).

A maioria é de linhagem B (LLA-B); a LLA-T ocorre mais em meninos
maiores/adolescentes e associa-se a massa mediastinal e hiperleucocitose.

Quadro clinico

« Palidez/fadiga (anemia), petéquias/equimoses/sangramentos (plaguetopenia),
febre/infeccoes (neutropenia);

« Dor dssealarticular e claudicacao (infiltragdo) — pode simular artrite/dores do
crescimento;

« Hepatoesplenomegalia e linfonodomegalia;
« Massa mediastinal anterior (LLA-T): tosse, dispneia, sindrome de veia cava superior;

o SNC (cefaleia, vomitos, paralisia de pares) e aumento testicular em sitios santuario.

Diagnostico

« Hemograma + esfregaco: citopenias e blastos circulantes (podem faltar nas formas
aleucémicas); leucometria variavel (de baixa a hiperleucocitose);

« Mielograma/bidpsia de medula (padrdo-ouro): = 20% de linfoblastos confirma
(OMS); na pratica, quase todas as criangas chegam com > 25% (medula "M3" — NCI
PDQ, 2025). Com aspirado "seco", bidépsia de medula com imprint (Ministério da
Saude, Portaria Conjunta n° 11/2021);

o Imunofenotipagem (citometria de fluxo): define linhagem B ou T;

» Citogenética/biologia molecular: define risco (ex.: hiperdiploidia e t(12;21)/ETV6-
RUNX1 = favoraveis; t(9;22)/BCR-ABL, rearranjo de KMT2A/MLL no lactente,
hipodiploidia = desfavoraveis);

« Liquor (citologia) mesmo sem sintomas neuroldgicos, para afastar infiltragdo do SNC
(Ministério da Saude, 2021) — feito pela equipe de oncologia; DHL, acido urico,
potassio, fosforo, célcio e creatinina (carga tumoral/lise).
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Fatores progndsticos

FAVORAVEL
Idade 1-10 anos
Leucdcitos < 50.000/uL

LLA-B comum; hiperdiploidia, ETV6-
RUNX1

Boa resposta inicial; DRM negativa

CONCEITO-CHAVE

DESFAVORAVEL

< 1ano (lactente) ou > 10 anos

Leucécitos = 50.000/uL (hiperleucocitose)

BCR-ABL t(9;22), KMT2A (lactente),
hipodiploidia

Doenga no SNC/testiculo; DRM persistente

A doenca residual minima (DRM) ao fim da indugdo é hoje um dos fatores prognosticos

mais importantes e guia a intensidade do tratamento.

Principios do tratamento

Quimioterapia prolongada (cerca de 2-3 anos), em fases: indugao (remissao),

consolidagao/intensificacao, profilaxia de SNC (quimioterapia intratecal + radioterapia
em casos selecionados) e manutencgao. Na LLA Ph+ (t(9;22), BCR-ABL1; 3-5% dos
casos), o imatinibe é associado a quimioterapia desde a indugdo (Ministério da Saude,

Portaria Conjunta n° 11/2021). O transplante de medula é reservado a grupos de alto

riscofrecaida. Suporte: prevengao/manejo de lise tumoral, transfusdes, controle de

infeccdes na neutropenia febril.

Emergéncias ao diagnodstico

« Sindrome de lise tumoral: hiperuricemia, hipercalemia, hiperfosfatemia,

hipocalcemia, lesdo renal — prevenir com hidratacao sem potassio e alopurinol ou
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rasburicase (a rasburicase sé depois de afastar deficiéncia de G6PD); doses e metas
no documento Emergéncias oncoldgicas;

Hiperleucocitose/leucostase (> 100.000/uL): sintomas neuroldgicos/pulmonares;
Massa mediastinal com risco em sedagdo/decubito (LLA-T);

Neutropenia febril: emergéncia infecciosa — crianga em quimioterapia com
temperatura axilar = 37,5 °C vai direto ao centro de oncologia ou ao pronto-socorro
(documento Neutropenia febril);

Encaminhamento em poucas horas (@ hospital imediato) com sangramento ativo,
plaquetas < 20.000/mm? leucécitos > 50.000/mm? ou hemoglobina < 6 g/dL
(Ministério da Saude, 2017).

Erros comuns

Confundir dor dssea leucémica com dores do crescimento/artrite e atrasar o
hemograma.

Dar corticoide empirico antes do diagndstico (citorredugdo que mascara/atrapalha a
definicdo).

Nao pesquisar blastos no esfregago e ndo solicitar plaquetas.
Esquecer de avaliar massa mediastinal antes de sedar.

Subestimar a lise tumoral em hiperleucocitose.

Pontos-chave para a prova

LLA é o cancer mais comum da infancia; pico 2-5 anos; alta cura.

Clinica = faléncia medular + infiltragao (citopenias, dor 6ssea, organomegalia).
LLA-T - menino maior, massa mediastinal, hiperleucocitose.

Diagndstico: mielograma (= 20-25% blastos) + imunofenotipagem + citogenética.
Bom progndstico: 1-10 anos, < 50.000 leucdcitos, DRM negativa.

Atencdo a lise tumoral (hidratagao + alopurinol/rasburicase) e a profilaxia de SNC.
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Casos clinicos comentados

CASO 1

Menina de 3 anos com palidez, equimoses, febre e dor nas pernas ha 2 semanas.
Hemograma: Hb 6,5 g/dL, plaquetas 28.000/uL, leucécitos 18.000/uL com
presenca de blastos no esfregago. Hepatoesplenomegalia ao exame.

Qual exame confirma o diagndstico?
O A) Apenasa repeticdo do hemograma
O B) Radiografia de ossos longos
O €) Mielograma/bidpsia de medula com imunofenotipagem
O D) Ferritina e cinética do ferro

O E) Sorologias virais isoladas

Gabarito: C) O mielograma confirma a leucemia (= 20-25% de blastos) e a
imunofenotipagem define a linhagem. O esfregaco ja sugere, mas a confirmagao e a
classificagcao sao pela medula.
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Considerando idade e leucometria, esses dados isolados situam-na em grupo:

O A) De alto risco apenas pela idade

O B) Com fatores favoraveis (1-10 anos e leucdcitos < 50.000), a confirmar
com citogenética/DRM

O €) De progndstico necessariamente reservado
O D) Sem qualquer valor progndstico

O E) Indeterminavel mesmo apds todos os exames

Gabarito: B) Idade 1-10 anos e leucécitos < 50.000/uL sdo fatores favoraveis; a
estratificagéo final depende de citogenética/biologia molecular e da DRM ao fim da
indugao.
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Antes de iniciar a quimioterapia em uma leucemia com carga tumoral
significativa, deve-se prevenir:

O A) A sindrome de lise tumoral (hidratacao e alopurinol/rasburicase)
O B) A doencga do refluxo

O €) Aenxaqueca

O p) A constipacao apenas

O E) A anemia ferropriva com ferro oral

Gabarito: A) A lise tumoral (hiperuricemia, hipercalemia, hiperfosfatemia,
hipocalcemia, leséo renal) é prevenida com hidratagdo vigorosa e alopurinol ou
rasburicase.

CASO 2

Adolescente de 13 anos, sexo masculino, com tosse, dispneia ao deitar e inchacgo
da face e do pescoco. Radiografia mostra alargamento do mediastino. Hemograma
com hiperleucocitose e blastos.
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O quadro sugere qual subtipo e complicacao?
O A) LLA-B comum sem complicacdes

O B) LLA de células T com massa mediastinal e sindrome de veia cava
superior

O €) Pneumonia bacteriana simples
O D) Asma descompensada isolada

O E) Tuberculose ganglionar

Gabarito: B) Adolescente do sexo masculino com massa mediastinal anterior,
hiperleucocitose e sindrome de veia cava superior € a apresentacao tipica da LLA-T.
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Qual cuidado é essencial antes de sedar/anestesiar esse paciente?

O A) Nenhum cuidado especial

O B) Apenas jejum prolongado

O €) Avaliar o risco da massa mediastinal (compressao de via aérea/grandes
vasos no decubito e sob sedagao)

O D) Administrar contraste oral

O E) Suspender toda hidratacao

Gabarito: C) A massa mediastinal pode colapsar via aérea e comprimir grandes vasos
em decubito/sedagdo — risco de parada. Avaliar e planejar com a equipe antes de
qualquer sedagao.
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A hiperleucocitose elevada acrescenta risco de:

O A) Leucostase e sindrome de lise tumoral
O B) Hipotireoidismo

O ) Diabetes insipido

O D) Doenca do refluxo

O E) Apenas anemia leve

Gabarito: A) A hiperleucocitose predispde a leucostase (sintomas
neuroldgicos/pulmonares) e a sindrome de lise tumoral, exigindo hidratagdo e medidas
especificas.

Comparacao com as referéncias

Versdes conferidas em outubro de 2026. Regra do site: a conduta segue a SBP; na falta
dela, o Ministério da Saude; na falta de ambos, a melhor referéncia, indicada no texto.

ITEM SBP MINISTERIO DA AAP NICE
SAUDE
Versao DC n° 4, Protocolo de Sem NG12, 1.10.2-1"
consultada 09/09/2021 diagndstico precoce, posicao (2015; atualizac
(diagnéstico 2017; DDT da LLA Ph+, especifica 15/04/2026)
precoce); Portaria Conjunta n° 11, localizada
sem 02/07/2021
documento
sobre o
tratamento

da LLA
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ITEM

Quem investigar

Encaminhamento

Diagnéstico

Corticoide antes

do diagndstico

SBP

Palidez,
sangramento,
dor dssea
persistente;
dor em
membro + 2
ou mais
séries
alteradas =
neoplasia,
mesmo sem
blastos

Imediato a
centro de
referéncia

pediatrico

No centro de

referéncia

Evitar
(mascara,
seleciona
clone
resistente,
piora o
progndstico)

MINISTERIO DA
SAUDE

Palidez, fadiga, febre,
sangramento, dor
dssea,
hepatoesplenomegalia,
linfadenomegalia
generalizada

2 ou mais séries
alteradas: onco-
hematologia com
urgéncia; sangramento
ativo, plaquetas <
20.000/mm?
leucécitos >
50.000/mm? ou
hemoglobina < 6 g/dL:

em poucas horas

Mielograma,
imunofenotipagem,
caridtipo/FISH, PCR
BCR-ABL1, liquor

Sem posic¢ao
especifica localizada

AAP

Sem
posicao
especifica
localizada

Sem
posicao
especifica
localizada

Sem
posicao
especifica
localizada

Sem
posicao
especifica
localizada
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Hemograma mt
urgente (palide:
fadiga, febre, in
persistente, dot

dssea, equimos

Petéquias ou
hepatoesplenor
inexplicadas:
avaliagao imedi

Sem posic¢ao
especifica local



ITEM SBP MINISTERIO DA AAP NICE

SAUDE
Progndstico Cerca de > 90% no baixo risco; Sem —
80% de cura Ph+ com imatinibe: posicao
no conjunto sobrevida livre de especifica
do cancer eventos de 80,5% em localizada
infantojuvenil 3 anos

Leitura: ha convergéncia total no reconhecimento: hemograma com esfregaco diante
de palidez, sangramento, febre sem causa, dor éssea persistente ou organomegalia, e
encaminhamento sem demora quando ha duas ou mais citopenias, blastos, petéquias
ou hepatoesplenomegalia inexplicadas. A SBP (2021) acrescenta dois pontos praticos
que o site adota: dor em membro com duas séries alteradas sugere neoplasia mesmo
sem blastos, e nao se da corticoide antes do diagndstico. As diferengas sdo de forma:
o NICE e a AEPap classificam a pressa em niveis com prazo em horas ou dias; o
Ministério da Saude pede o hemograma com resultado em 24 h e define a emergéncia
por numeros (sangramento ativo, plaquetas < 20.000/mm? leucécitos > 50.000/mm? ou
hemoglobina < 6 g/dL). Como a SBP nado traz esses nimeros, o site adota a SBP na
suspeita e no encaminhamento e o Ministério da Saude nos critérios de emergéncia,
sem fixar prazo: "com urgéncia" ou @ . Sobre o limiar diagndstico, a OMS usa = 20% de
blastos e o NCI descreve a medula "M3" (> 25%), que é a apresentagao habitual — ndo
ha conflito pratico. A hiperleucocitose acima de 100.000/uL (risco de leucostase,
documento Emergéncias oncoldgicas) ja esta contida no critério de emergéncia do MS (>
50.000/mm?3). Tratamento, estratificacdo por DRM e transplante sdo decisdes do centro
(o MS s6 tem diretriz para a LLA Ph+).

PONTOS PRATICOS

1. Palidez, petéquias, febre e dor éssea: hemograma com esfregago e plaquetas, com
resultado rapido; examine figado, bacgo, linfonodos e testiculos.

2. Duas ou mais séries alteradas ou blastos: encaminhe com urgéncia ao centro de onco-
hematologia pediatrica (de preferéncia o que vai tratar).

3. Sangramento ativo, plaguetas < 20.000, leucécitos > 50.000 ou Hb < 6 g/dL: @ hospital
imediato.

4. Nao prescreva corticoide antes do diagndstico, nem para "dor nas pernas" ou "artrite".

5. Tosse, ortopneia ou edema de face: radiografia de térax; massa mediastinal = @, sem
sedar e sem deitar.

Dr. José Roberto Stefani - www.neonatologia.com.br - Oncologia pediatrica - pagina 12/14



6. Em quimioterapia, axilar = 37,5 °C é emergéncia (documento Neutropenia febril).

Referéncias selecionadas

SBP, Departamento Cientifico de Oncologia. Epidemiologia e diagndstico precoce do
cancer infantojuvenil (Documento Cientifico n® 4), 09/09/2021. PDF

Ministério da Saude, Secretaria de Atenc¢do a Saude (com INCA e SOBOPE). Protocolo
de diagndstico precoce do cancer pediatrico, 2017. PDE

Ministério da Saude. Diretrizes Diagndsticas e Terapéuticas — Mesilato de imatinibe no
tratamento da leucemia linfoblastica aguda cromossoma Philadelphia positivo de
criangas e adolescentes (Portaria Conjunta SAES/SCTIE n° 11, de 02/07/2021). PDE

NICE. Suspected cancer: recognition and referral (NG12), publicada em 23/06/2015,
atualizada em 15/04/2026. nice.org.uk

AEPap e SEHOP (Barrios M, Acha T). Guia de deteccion temprana — cancer en nifios y
adolescentes, 2015 (adaptacdo da NICE CG27). guiadeteccioncancerinfantil.aepap.org

National Cancer Institute. Childhood Acute Lymphoblastic Leukemia Treatment (PDQ®)
— versao para profissionais, atualizada em 21/04/2025. cancer.gov

Dana-Farber/Boston Children's (Harvard). Acute lymphoblastic leukemia (ALL).
childrenshospital.org

Dr. José Roberto Stefani

Pediatra (RQE 36.710) e Neonatologista (RQE 367.101) - CRM/SP 43.076 - Professor do Centro
Universitario Max Planck

Rua das Orquideas, 667 — Sala 203 — Medical Tower Office Premium — Indaiatuba/SP

(19) 99114-9114 - pediatra.stefani@gmail.com - www.neonatologia.com.br

Conteudo de carater educativo, sem substituir a avaliagdo médica individual. Condutas e doses devem
seguir o protocolo do servigo de oncologia pediatrica.
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