Tumores na Infancia e Leucemias

Neoplasias na Infancia: Panorama Geral

Introducao aos Tumores Pediatricos
 Neoplasiasinfantis: menos comuns que em adultos, mas causa significativa de morbimortalidade pediatrica e principal
causa de 6bito por doenca na faixa etéria.
« Foco desta abordagem: sinais e sintomas para suspeita diagnoéstica; detalhamento das leucemias (cAncer mais preva-
lente em criancas).
« Concentracdo: aspectos praticos para reconhecimento e manejo inicial.

 Estrutura: inicio com tumores s6lidos, culminando com leucemias.

Diferencas Fundamentais entre Tumores Pediatricos e Adultos

Caracteristica

Incidéncia
Impacto Mortalidade

Tipos Comuns

Tempo de Evolucao

Prevencao Priméaria

Estratégia Principal

Neoplasias Pediatricas

Marcardamente inferior
(dezenas/100.000 hab. 0-14 anos).

Principal causa de morte por doenca
em pediatria.

Tumores embrionarios (leucemias,
tumores SNC, linfomas); carcinomas
extremamente raros.

Progressao frequentemente rapida
(dias); queixa de poucos dias pode
indicar neoplasia (ex: leucemia).

Pouco aplicavel (fatores causais
menos compreendidos,
genéticos/estocasticos).

Diagnostico precoce.

‘ Neoplasias Adultas

Superior (milhares/100.000 hab.
>40 anos).

Alta morbimortalidade geral.

Carcinomas (pele, mama, prostata,
pulmao).

Historia de meses de sintomas.

Eficaz (modificacao de fatores de
risco: exposicao solar, tabagismo,
sedentarismo, obesidade).

Prevencao primaria e diagnostico

precoce.

Impacto do Diagndstico Precoce na Sobrevida
« Identificar a doenca em estagios iniciais é crucial para o sucesso terapéutico.
« Arelevancia é ilustrada por curvas de sobrevida (ex: tumores 6sseos e de partes moles).

Estagio do Diagnéstico (Tumores Osseos/Partes

Taxa de Sobrevida em 5 Anos (Exemplo)

Moles)

Doenca Localizada 87%
Doenca Avancada Localmente 57%
Metéstases a Distancia 33%

» Esta diferenca substancial reforga a necessidade de identificar sinais e sintomas suspeitos o mais cedo possivel.

Sinais e Sintomas de Alerta para Neoplasias Pediatricas

Febre Persistente e Inexplicada
« Definicdo de febre: Temperatura > 37,8°C.
« Sinal de alerta: Febre diaria persistente por mais de 7 dias, sem foco infeccioso identificavel (ex: pneumonia, gastro-
enterite).
Caracteristicas: Pode responder temporariamente a antitérmicos, mas retorna.
+ Conduta mandatoéria: Realizagdo de hemograma.
» Neoplasias associadas:
— Leucemia (principalmente).
— Linfomas (especialmente Hodgkin: febre vespertina caracteristica).
— Sarcoma de Ewing (tumor 6sseo): febre em ~30% dos casos, associada a aumento de volume local.
— Neuroblastoma (tumor de ganglios simpaticos, frequentemente abdominal): pode cursar com febre.

Palidez e Anemia
« Palidez: manifestacio clinica da anemia.
+ Mecanismos em neoplasias pediatricas:

— Faléncia medular: infiltracdo por células neoplasicas (blastos na leucemia; células de tumores sdlidos metastati-
cos, como neuroblastoma), impedindo produgdo adequada de eritrocitos. Anemia é consequéncia da leucemia,
nao causa.

— Hembdlise: pode ser manifestac¢do inicial de linfoma de Hodgkin (anemia normocitica com reticulocitose aumen-
tada).

— Sangramento: frequentemente secundario a trombocitopenia causada pela infiltragdo medular, que também afeta
a producao plaquetaria.

« Suspeita: Anemia que nao apresenta caracteristicas tipicas da anemia ferropriva (mais comum na infancia, tipicamente
microcitica, com VCM baixo). Na leucemia, a anemia costuma ser normocitica (VCM normal).
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Sangramentos: Epistaxe, Petéquias e Equimoses
« Causa frequente: trombocitopenia por infiltracao medular.
- Epistaxe (sangramento nasal): manifestacdo hemorragica mais comum na infancia. Investigacao se justifica em
trés situacoes:

— Volume significativo (mesmo que relatado subjetivamente).

— Duracdo prolongada (persiste apesar de compressao nasal adequada por 10 minutos).

— Frequéncia elevada (episoddios repetidos em curto intervalo, ex: varias vezes em 15 dias).

 Causa mais provavel de epistaxe volumosa de inicio stibito em crianca previamente higida é plaquetopenia, exigindo
avaliacdo com hemograma.
» Petéquias e Equimoses:

— Petéquias: pequenas lesoes puntiformes vermelhas/arroxeadas na pele, relacionadas a plaquetopenia. Diferen-
ciar de picadas de inseto pela diascopia ou estiramento da pele (petéquia nao desaparece). Multiplas petéquias
justificam hemograma.

— Equimoses: manchas roxas maiores (sangramento superficial). Diferem de hematomas (sangramento mais pro-
fundo, subcutaneo, com aumento de volume).

% Comuns: por traumas triviais (especialmente pernas).
% Suspeitas (sugerem plaquetopenia, investigar): espontaneas, em locais incomuns (abdémen, costas), multi-
plas na mesma fase de evolucao (mesma coloracao, indicando surgimento simultaneo).

— Hematomas: podem estar mais relacionados a distirbios de coagulacao.

« Sangramentos orais (podem indicar plaquetopenia):

— Gengivorragia frequente (na auséncia de gengivite severa).

— LesOes purpudricas em mucosa oral apds minimos traumas.

« A neoplasia mais comumente associada a febre, palidez e sangramento é a leucemia.

Dor: Caracteristicas e Investigacao
» Presente em cerca de 60% dos diagnosticos de neoplasia pediatrica.
+ Sinais de alerta (caracterizar dor em criancas pode ser desafiador):
— Incapacitante (impede a crianga de brincar ou realizar atividades habituais).
— Dor que acorda a crianga durante a noite ou que ja esta presente pela manha ao acordar.
— Dor com piora progressiva ao longo dos dias.
Dor atipica de neoplasia: intensa que surge e desaparece por semanas (crescimento tumoral tende a ser continuo e
rapido).
+ Dor na leucemia: causada pela expansio dos blastos na medula 6ssea, comprimindo o peridsteo. Inicialmente, pode
mimetizar dor de crescimento, mas sua evolucao progressiva e incapacitante a diferencia.
« Exame fisico: frequentemente normal, sem sinais flogisticos locais, o que ndo deve descartar a investigacao se as
caracteristicas da dor forem suspeitas.

Dor Associada a Massas e Metastases

+ Dor associada a aumento de volume localizado sugere tumor 6sseo (osteossarcoma, sarcoma de Ewing) ou tumor de
partes moles.

« Tumores 6sseos: dor pode intensificar-se quando o tumor rompe o periosteo. Raio-X da area afetada é o exame inicial.

« Dor 6ssea também pode ser decorrente de metéstases 6sseas (ex: neuroblastoma).

« Caracteristicas da dor de alerta (progressiva, noturna/matinal) sdo as mesmas independentemente da causa (leucemia,
tumor s6lido primério, metéstase).

« E crucial valorizar queixas para evitar atrasos diagnosticos, que podem ter consequéncias graves (metéstases precoces,
reducao da sobrevida).

Linfonodomegalia: Avaliacao, Sinais de Malignidade, Locais Atipicos e Investigacao
+ Extremamente comum em pediatria, geralmente reacional a infecgbes/inflamacoes.
« Investigacdo aprofundada: tamanho > 2 cm. Tamanho isolado nao define malignidade.
+ Linfonodo nao neopléasico tipico: grande, movel, consisténcia fibroelastica.
« Caracteristicas preocupantes (sugerem neoplasia, alta suspeita):
— Consisténcia endurecida ("pétrea”).
— Aderéncia a planos profundos.
+ Linfonodos coalescentes (agrupados, massa tinica) também sdo suspeitos.
+ Localizacao critica:

— Altamente suspeitos (independentemente do tamanho/consisténcia): supraclavicular, infraclavicular, supraes-
ternal. Exigem Raio-X de térax (associacdo com massas mediastinais, esp. linfomas ndo Hodgkin de crescimento
rapido como Burkitt).

% Dica: diferenciar cervical baixo de supraclavicular em dectibito dorsal (cervical baixo "sobe”, supraclavicular
fixo).

— Outras localizagGes suspeitas (mesmo pequenos e moveis): epitroclear (cotovelo), poplitea (atras do joelho).

+ Auséncia de dor (indolor) é comum em linfonodos neoplasicos (podem inflamar secundariamente e causar dor).
« Significado: doenca priméria (linfomas), metastatica (outros tumores sélidos), infiltracao (leucemia).

Emagrecimento Inexplicado
+ Nao é sinal frequente em neoplasias infantis, especialmente leucemias de evolucio rapida (sem tempo habil).
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« Auséncia de emagrecimento nao exclui cancer.

« Investigar: perda de peso progressiva e inexplicada (sem vomitos, diarreia ou reducio da ingesta que a justifique).

« Associada a febre vespertina e sudorese noturna, compode sintomas B (classicos do Linfoma de Hodgkin). Investigar
com exames de imagem (ex: tomografia) para linfonodomegalias ocultas, mesmo sem linfonodos palpaveis.

Massas Abdominais: Diagnéstico Diferencial, Tipos e Sinais Associados

« Palpacio de massa abdominal em crianca: suspeita de neoplasia como primeira possibilidade.

« Diagnéstico Diferencial Principal: Fecaloma (criancas constipadas, massa endurecida e mével em abdémen in-
ferior). Reavaliar apds tratamento para constipacao; persisténcia da massa indica investigacao (pode ser tumor, ex:
linfoma).

 Tipos de Tumores e Caracteristicas:

— Neuroblastoma: massas que ultrapassam linha média, irregulares, associadas a febre, dor 6ssea, citopenias.
— Tumor de Wilms (nefroblastoma): massas renais, geralmente unilaterais, regulares, nao ultrapassam linha média.
Pode ser em criancas assintomaéticas (descoberta acidental).
— Outras: tumores hepaticos, ovarianos, testiculares (com metistase abdominal).
— Carcinoma de Suprarrenal:
% Incidéncia elevada no Sul do Brasil (especialmente Parana).
% Suspeita aumenta se associada a:
- Puberdade precoce (pelos pubianos, aumento peniano/clitoriano, acne antes dos 8a meninas / 9a meni-
nos).
- Sindrome de Cushing (facies de lua cheia, giba, estrias violaceas, hipertensao).
% Exame fisico completo (crianca despida) é imprescindivel.
% Diagnostico precoce vital (sobrevida cai drasticamente em estagios avancados).
% Examinar testiculos em meninos com massa abdominal (tumores testiculares podem metastatizar para abdo-
men).

Cefaleia e Sinais Neurolégicos

+ Cefaleia com caracteristicas de alerta (acorda a noite, presente pela manha, piora progressiva, vomitos matinais) le-
vanta suspeita de tumor do SNC.

« Considerar neoplasia mesmo com outras causas (enxaqueca). Exames de imagem indicados (preferencialmente RM,
ou TC como rastreio).

« Diagnostico de tumores do SNC apenas por cefaleia pode ser tardio.

+ Outros sinais neurologicos (geralmente levam a investigacao mais rapida): crise convulsiva de inicio recente, ataxia,
alteracoes de equilibrio/fala, estrabismo adquirido, paralisia de nervos cranianos.

« Diagnoéstico precoce de tumores do SNC: cirurgias menos complexas, menor risco de sequelas, impacto na qualidade
de vida.

Sinais Oculares: Leucocoria e Estrabismo

» Leucocoria (reflexo pupilar branco, “olho de gato”) e estrabismo de inicio recente: sinais de alerta para retinoblastoma
(tumor intraocular mais comum).

» Leucocoria: encaminhamento urgente para centro de oncologia pediatrica (nao apenas oftalmologia geral, para evitar
atrasos).

 Retinoblastoma: pode ser bilateral; raramente associado a tumor intracraniano na linha média (pineal/suprasselar) -
retinoblastoma trilateral.

« Diagnostico precoce (antes da extensao extraocular/dissemina¢do) fundamental.

+ Deteccao: teste do reflexo vermelho (“teste do olhinho”), exames de fundo de olho periédicos.

Tipos Comuns de Neoplasias Pediatricas e Abordagem das Leucemias
Neoplasias Pediatricas Mais Comuns

Ordelﬁ‘ Neoplasia ‘ Frequéncia Aproximada
1 Leucemias ~25% de todos os casos pediatricos
2 Tumores do Sistema Nervoso Central N/A (segundo mais comum)
3 Linfomas N/A (terceiro mais comum)

« Mensagem central: importancia critica do diagnostico rapido. Oncologia pediatrica é uma corrida contra o tempo.

Leucemias na Infancia: Epidemiologia e Tipos
» Leucemia: neoplasia mais comum na infancia (~25% de todos os cinceres pediatricos).
» Foco principal na pediatria: Leucemia Linfoide Aguda (LLA).

Tipo de Leucemia Pediatrica ‘ Proporcao das Leucemias Pediatricas
Leucemia Linfoide Aguda (LLA) ~75%

Leucemia Mieloide Aguda (LMA) ~20%

Leucemia Mieloide Cronica (LMC) ~5%

Leucemia Linfoide Cronica (LLC) Praticamente inexistente em criancas
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Patogénese da Leucemia
+ Origem: medula 6ssea, mutacio em célula progenitora hematopoiética.
« LLA: mutac¢io na linhagem linfoide (células B mais comum, ou T).
« LMA: mutacao no progenitor mieloide (subtipos Mo-M7, dependendo da linhagem especifica).

Etiologia e Fatores de Risco da Leucemia
» Etiologia exata da maioria: desconhecida. Teoria predominante: dois acertos”(two-hit hypothesis) - predisposigao
genética congénita + evento p6s-natal.
« Nao ha medidas preventivas conhecidas para a maioria; nio resulta de acoes/omissoes dos pais. Foco no diagnostico
rapido.
« Fatores de Risco Estabelecidos:
— Sindromes genéticas:
% Sindrome de Down (Trissomia 21): risco ~15x aumentado; citopenia isolada exige investigacao medular.
% Anemia de Fanconi: risco aumentado de LMA.
% Neurofibromatose tipo 1: risco elevado.
— Fatores ambientais (alguns suspeitos, outros comprovados):
% Suspeitos: Exposicao pré-natal a radiacdo ionizante (raio-X na gestacao), pesticidas; uso materno de maco-
nha na gestacao (LMA).
% Comprovado: Tratamento prévio para outro cancer (radioterapia, quimioterapicos como etoposideo) - risco
de leucemias secundarias.

Manifestacoes Clinicas da Leucemia
« Derivam de: insuficiéncia medular (substituicao por blastos) e infiltragcao extramedular.
+ Sintomas comuns:
Febre persistente (> 7 dias) sem foco.
Palidez, fadiga, anorexia (anemia normocitica).
Sangramentos (petéquias, equimoses, epistaxe, gengivorragia) por trombocitopenia.
Dor 6ssea (progressiva, noturna/matinal, claudicacao).
Linfadenopatia (endurecidos, aderidos, locais atipicos).
Hepatoesplenomegalia.
« Manifestacao pode ser sutil; todos os sinais ndo sdo necessarios.
« Infeccdes de repeticio cronicas NAO sio tipicas de leucemia aguda (apresentacdo abrupta).

Sinais Especificos da Leucemia Mieloide Aguda (LMA)
« Hipertrofia gengival (infiltracdo leucémica).
« Coagulacdo Intravascular Disseminada (CIVD), especialmente na LMA M3 (Promielocitica).
+ Sarcomas Mieloides (Cloromas): massas extramedulares de blastos mieloides (6rbita - proptose, pele, ossos, SNC).
Podem ser manifestacio inicial.

Diagndstico Diferencial da Leucemia

Condicao Sintomas/Achados que Mimetizam Leucemia

Infecgoes Virais (Mononucleose/EBV, CMV) Febre, linfadenopatia, hepatoesplenomegalia, alteracoes
no hemograma (linfocitose atipica, reacao leucemoide).

Parpura Trombocitopénica Imune (PTT) Trombocitopenia isolada com sangramentos.

Artrite Idiopéatica Juvenil (ALJ) Dor articular/6ssea, febre, hepatoesplenomegalia.

Anemia Aplastica Pancitopenia.

Neuroblastoma Febre, dor 6ssea (metastases), proptose (mimetizando
cloroma).

« Diagnostico diferencial é feito pela analise da medula 6ssea.

Investigacio Diagnéstica da Leucemia: Hemograma e Medula Ossea
« Investigacdo inicial: hemograma completo com diferencial e esfregaco periférico.
» Achados sugestivos: citopenias em duas ou mais linhagens. Leucécitos totais podem ser normais, baixos ou elevados
(~50% LLAs < 10.000/mm3).
« Blastos no sangue periférico: sugestivos, mas auséncia nao exclui.
« Confirmacao: exame da medula 6ssea (mielograma e biopsia).
+ Locais de aspiracdo medular: tibia (<6 meses), crista iliaca posterior (criancas maiores), crista iliaca anterior/esterno
(adolescentes/adultos, esterno menos usado em pediatria).
+ Anélise da medula 6ssea:
— Morfologia: >20% blastos para diagnostico; celularidade; linhagens remanescentes; Bastonetes de Auer (LMA).
— Imunofenotipagem (Citometria de Fluxo): essencial para linhagem (B, T, mieloide) e maturacao (CDs).
— Citogenética (Cario6tipo): alteracoes numéricas/estruturais (prognostico, tratamento). Ex: t(12;21), t(9;22), t(4;11).
— Genética Molecular: mutagoes génicas especificas (valor prognostico, alvos terapéuticos).
Avaliacao de Envolvimento Extramedular na Leucemia
« Sitios principais: SNC (1-5% no diagnostico) e testiculos (meninos, 5-10% LLA no diagnostico).
« SNC: avaliado por puncao lombar (liquor). Sintomas podem mimetizar meningite.
« Testiculos: avaliados por exame fisico. Santuario farmacoloégico, local comum de recidiva.
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Tratamento e Prognodstico da Leucemia
« Tratamento: poliquimioterapia, adaptada ao tipo (LLA/LMA) e risco. Objetivo: remissao completa.
« Duracdo: LLA 2-3 anos; LMA ~6 meses-1 ano (mais intenso).
Terapias especificas: Inibidores de tirosina quinase (LLA Ph+), ATRA (LMA M3).
+ Complicagdes: neutropenia febril.
+ Taxas de cura:
— LLA pediatrica: 70-89%.
— LMA: ~30-40% (exceto LMA M3 e LMA M7 em S. Down, melhor prognoéstico).
« Seguimento: vigilancia para recidivas e efeitos tardios.

PONTOS FREQUENTEMENTE COBRADOS EM PROVAS
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