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ASPECTOS GERAIS E EPIDEMIOLOGICOS: UMA REVISAO SOBRE A
INCIDENCIA E FATORES DE RISCO ASSOCIADOS A LLA

Jordanna Ferreira Pedro'; Kely Caroline Cordeiro Rodrigues?; Cassia Vieira Cintra®

RESUMO

INTRODUGAO: A leucemia linfoide aguda (LLA) é uma das doencas
cancerigenas com maior predominéncia em criangas e adolescentes, alterando
o comprometimento das células normais da medula 6ssea e impedindo que se
formem novas células para o funcionamento normal do individuo. OBJETIVOS:
Este estudo tem como objetivo realizar uma revisao bibliografica de cunho
descritivo e exploratério dos aspectos gerais e epidemiolégicos da Leucemia
Linféide Aguda (LLA), com énfase na prevaléncia, incidéncia e seus fatores de
risco, cujo intuito principal € a transmissado de conhecimentos embasados na
literatura cientifica, assim contribuindo para uma melhor compreensao da LLA e
suas implicacbes para a saude publica. METODOLOGIA: Trata-se de uma
revisdo bibliografica de cunho exploratério e descritivo, realizando buscas
sistematicas em bases de dados cientificos, como SciELO, GOV, Google
Académico para localizar estudos relevantes, utilizados as palavras chaves e
descritores como “Leucemia Linfoide Aguda”, “LLA”, “Medula éssea”. Utilizando
artigos dos ultimos 5 anos em estudos originais em inglés, espanhol e portugués.
RESULTADOS ESPERADOS: Espera-se que esta revisao literaria identifique as
compilacbes atuais na incidéncia da LLA, destacando variagdes socio-
geograficas e culturais englobando a mistura de povos. Entretanto, a pesquisa
devera destacar os principais fatores de riscos mais associados a esta patologia,
contribuindo para uma visao abrangente e segura sobre as condi¢cdes que
possam influenciar em seu desenvolvimento. Com isso, pretende-se fornecer
informagdes a respeito de um assunto pouco relatado pela ciéncia nos ultimos
anos. Contribuindo também para futuras pesquisas e politicas de saude publica
que visam valorizar e melhorar na prevencao e intervencdo precoce nas
populagdes vulneraveis.

PALAVRAS-CHAVE: criangas; leucemia; medula 6ssea; prevaléncia.
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ABSTRACT

INTRODUCTION: Acute lymphocytic leukemia (ALL) is one of the most prevalent
cancerous diseases in children and adolescents, altering the involvement of normal
bone marrow cells and preventing the formation of new cells for the normal functioning
of the individual. OBJECTIVES: This study aims to carry out a descriptive and
exploratory bibliographic review of the general and epidemiological aspects of Acute
Lymphoid Leukemia (ALL), with emphasis on prevalence, incidence and its risk
factors, whose main purpose is to transmit knowledge based on scientific literature,
seeking to compile and distinguish relevant data, thus contributing to a better
understanding of ALL and its implications for public health. METHODOLOGY: This is
an exploratory and descriptive bibliographic review, carrying out systematic searches
in scientific databases, such as SciELO, GOV, Google Scholar to locate relevant
studies, using keywords and descriptions such as “Acute Lymphoblastic Leukemia”,
“‘ALL”, “Bone

Marrow”. Using articles from the last 5 years in original studies in English, Spanish
and Portuguese. RESULTS: CONCLUSION or FINAL CONSIDERATIONS: This
literature review is expected to identify current compilations on the incidence of ALL,
highlighting socio-geographical and cultural variations encompassing the mixture of
populations. However, the research should highlight the main and most significant risk
factors associated with this pathology, contributing to a comprehensive and reliable
view of the conditions that may influence its development. With this, we intend to
provide information on a subject that has been little reported by science in recent
years. It will also contribute to future research and public health policies that aim to

value and improve prevention and early intervention in vulnerable populations.

KEYWORDS: children; leukemia; bone marrow; prevalence.
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1. INTRODUGAO

A Leucemia é um grupo de canceres da medula 6sse vermelha, caracterizada
pela proliferacdo maligna das células hematopoiéticas, que, interrompem sua funcao
normal e se multiplicam de maneira descontrolada. Como resultado, essa condi¢céo
acaba comprometendo as células sanguineas saudaveis, impedindo a capacidade do

organismo de combater as infec¢gdes (PEREIRA, et al, 2022).

A medula éssea é localizada no interior dos ossos (esterno, tibia e quadril e
ossos longos, como o fémur), responsaveis por gerar novas células sanguineas. E
nesse tecido que as células se diferenciam em eritrécitos, leucdcitos e plaquetas. No
entanto, as linhagens mais afetadas s&o as linfoides e mieldides, dando origem a
tipos de leucemias diferentes: Leucemia Linféide Aguda (LLA), Leucemia Linféide
Cronica (LLC), Leucemia Mieldide Aguda (LMA) e Leucemia Mieldide Crénica (LMC)
(BRASIL, 2024).

Essas variagbes sao classificadas em agudas ou crénicas com base no
desenvolvimento da doenga e no tipo de células envolvidas. A fase aguda tem um
crescimento rapido e produz células imaturas que sdo chamadas de blastos e se
acumulam na medula é6ssea. Como consequéncia, ocorre um acumulo de
linfoblastos (células imaturas) que nao sao funcionais e ha uma redugdo na
quantidade de células sanguineas maduras. A fase cronica, no entanto, tem um
crescimento mais lento e os individuos possuem um elevado numero de células
maduras, e normalmente conseguem realizar suas devidas fun¢des normais
(BRASIL,2024).

A Leucemia Linféide Aguda (LLA) € uma patologia imuno fenotipicamente
heterogénea, que representa o crescimento de clones de linfoblastos, em variados
estagios de maturagdo e substituem gradualmente os componentes normais da
medula éssea. Como resultado, ocorre um comprometimento na produgao de novas
células sanguineas, que assim, invadem o sangue periférico e se infiltram em
diferentes 6rgaos e tecidos, gerando o aparecimento de sinais clinicos na incidéncia
em criangas: febre, fraqueza, cansacgo, dor 6ssea, inflamagao dos ganglios linfaticos,
infecgbes, palidez, sangramento, hematomas, dificuldades respiratérias, cefaleia e
hepatoesplenomegalia. E comumente diagnosticada entre 2 4 17 anos de idade
(GOMEZ-MERCADO, et al, 2020).



Assim é importante destacar que, a doenca € melhor tratada quando
diagnosticada precocemente, permitindo usar tratamentos menos agressivos e assim
reduzindo o risco de complicagdes, diminuindo também as sequelas organicas e
psicolégicas, pois diferente dos adultos, as criangas nao possuem uma forma de
prevengao primaria e muitos casos sao diagnosticados acidentalmente, pois podem
ser confundidos com outras doengas, mas possuem um melhor progndstico e toleram
um tratamento melhor, tendo uma sobrevida superior a dos adultos
(GOMEZMERCADO, et al, 2020).

Para obter-se um diagnostico, sdo realizados alguns exames especificos para
poder detectar a doenca. Sendo eles: hemograma, mielograma, imunofenotipagem,
métodos citogenéticos e citoquimicos. O hemograma é um exame que ira mostrar o
aparecimento de anemias normociticas e normocrémicas, que nesses casos reduzem
o valor esperado dos glébulos brancos. O mielograma ira analisar a quantidade de
células imaturas (blastos) presentes na medula 6ssea, sendo feita uma pung¢do nos
ossos do quadril, esterno e/ou tibia. A imunofenotipagem ira identificar e caracterizar
os tipos especificos de células, baseando-se nos seus antigenos ou marcadores
presentes nas regides superiores ou inferiores das células. E por fim, as reacbes
citoquimicas irdo identificar a linhagem linféide sendo assim, leucemias linfoides
agudas (LLA) ou leucemias mieldides agudas (LMA), através de corantes quimicos
nas células sanguineas e medula 6ssea (CAVALCANTE, et al, 2017).

Segundo o INCA (Instituto Nacional do Cancer), nos ultimos anos, determinou-
se cerca de 8% de casos em todo territorio nacional, apresentando um progresso e
desenvolvimento significativo no tratamento da doenca (DE GILIO JUNIOR, et al,
2023).

Essa evolucao destaca analisar a importancia dos fatores de incidéncia e
acesso aos tratamentos entre as regides e populagdes. Dessa forma, observa se que,
essa variagao de leucemia é mais recorrente em individuos do sexo masculino, com
0 pico de incidéncia maior dos 2 aos 9 anos de idade, o que implica também nas
condi¢gdes geoecondmicas, uma vez que regides mais bem desenvolvidas, obtem
uma taxa de sobrevida de criangas e jovens superior a 90%. Evidenciando que o
acesso aos servigos de saude tem impacto direto com a intervengéao clinica (SILVA,
et al, 2020).



No entanto, paises como Brasil, Coldbmbia e México possuem a maior taxa de
incidéncia e mortalidade da América Latina. Tendo os brasileiros, como o povo que
mais apresentam fatores de riscos para as leucemias, bem como a miscigenacéo,
exposi¢ao a insumos quimicos e outras substancias cancerigenas, além da existéncia
de casos nao notificados, pois quando ha diagndsticos incorretos. Essas condigdes

podem influenciar na taxa de incidéncia em diferentes localidades, bem como a regiao

Norte, que apresenta o segundo maior numero de casos de LLA, sendo
também uma das regides com menor IDHM (indice de Desenvolvimento Humano
Municipal) (SILVA-JUNIOR, et al, 2019).

Dentre os fatos citados, € importante mencionar que nas regides onde o
acesso aos tratamentos sio limitados, os pacientes enfrentam diversos desafios.
Entre eles, destaca-se a dificuldade do transporte, pois eles dependem totalmente do
estado para a locomogao e na logistica dos processos terapéuticos, ja que sao
exames de alto custo, e que o SUS nao cobre. Assim, os pacientes da rede publica
precisam ser transportados até outra cidade, para que possam prosseguir com 0s
cuidados necessarios. Além disso, os medicamentos de alto custo, necessitam de
judicializagdo, o que pode ocasionar interrup¢cbes ou atrasos no tratamento
(SANTOS, et al, 2022).

Dessa forma, o desenvolvimento de medidas para o diagndstico e progndstico
precoce dessas neoplasias € crucial, pois essas ag¢des devem considerar as
caracteristicas do proprio individuo e a situagao clinica em que ele se apresenta.
Esse enfoque permite uma conduta mais adequada aos servicos especiais,
garantindo que haja uma forma mais competente e rapida, atribuindo a eficiéncia
durante seu tratamento. No entanto, € importante reconhecer que, essas barreiras de
acesso ndo apenas comprometem a sua continuidade, mas também implicam na

necessidade de politicas de saude mais inclusivas (AWELINO, et al, 2019).

Portanto, este trabalho tem como objetivo revisar a literatura existente sobre a
prevaléncia, incidéncia e fatores de risco associados a LLA, buscando aprofundar no
conhecimento para identificar as diferencas entre populacdes e suas implicagdes
para o manejo da doenga. Dessa maneira contribuindo futuramente para melhores

estratégias e diagndsticos eficazes, promovendo o avango dos manejos clinicos.



2. METODOLOGIA

Esta pesquisa trata-se de uma revisdo bibliografica de cunho descritivo e
exploratério. Obtendo como pauta a questdo norteadora: Quais sdo os aspectos
gerais e epidemiolégicos da Leucemia Linfoide Aguda, com énfase na prevaléncia,
incidéncia e seus fatores de risco associados, a partir de uma metodologia

qualitativa?

Foram incluidos estudos que atendiam a alguns critérios como, pesquisas
clinicas e artigos que foram elaborados voltados para questdes epidemioldgicas da
leucemia linféide aguda, apontando algumas questdes, dentre elas: pico etario de
incidéncia da doenga, as regides e populagdes que mais sao suscetiveis relacionado
a fatores socioecondmicos, a condig¢do clinica, além da prevaléncia em relacédo a

estimativa de vida do diagnosticado.

Os artigos utilizados para a elaboracéo desta pesquisa, foram obtidos através
das bases de dados que incluiram, PubMed, Lilacs e Scielo. Utilizando descritores
nos idiomas portugués, inglés e espanhol entre os anos de 2019 a 2024, dentre eles:
‘leucemia linféide”, “leucemia linféide aguda”, “leucemia linfocitica”, “lymphoid
leukemia”, “acute lymphocytic leukemia”, “lymphocytic leukemia”, "epidemiologia de
la leucemia linfoblastica aguda”. Assim considerando as singularidades de cada base

de dados.

Nao foram incluidos artigos publicados antes de 2019, que ndo fossem
ensaios clinicos, que nao abordassem a epidemiologia da leucemia, que nao
estivessem nos idiomas inglés, portugués e espanhol, que nao estivessem
disponiveis de forma gratuita, que nao apresentassem uma metodologia bem
estruturada, e nem os dados necessarios para a pesquisa sobre o parametro
epidemiologico abordado, e que também nao ofertasse atualizagbes em relagdo aos
avancos do tema.

Para a amostra final deste estudo utilizando os descritores mencionados
acima, foram inicialmente encontrados 217 artigos nas buscas através dos bancos
de dados. Apds a aplicagao dos critérios de exclusao, 189 artigos foram eliminados,
sendo eles, 42 estudos que n&o abordaram fatores epidemiolégicos da leucemia, 27

que nao pertenciam aos idiomas inglés, portugués e espanhol, 36 que ndo eram



ofertados de forma gratuita, 60 que ndo apresentavam uma metodologia coerente e
bem estruturada, e 24 que foram publicados antes do ano de 2019. Restando um total
28 artigos, os quais eram pertinentes a proposta do estudo, e foram submetidos a
leitura, sendo incluidos na amostra final, 12 artigos da literatura cientifica. Sua
selegdo resultante incluiu artigos relevantes para o estudo, o qual ndo houve
necessidade de aprovacgao do conselho de ética, por ja serem publicagcdes anteriores

de diferentes autores.

Figura | - Relac&o de artigos empregados e excluidos de acordo com idioma, ano de publicagéo e

conteudo equivalente ao tema.
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Fonte: Elaboragao propria.

3. RESULTADOS

Na busca realizada, foram encontrados um total de 6 artigos coerentes e

relacionados a questao norteadora, sendo 3 pertencentes a lingua portuguesa e 3 a



lingua inglesa. Ambos foram publicados entre os anos de 2020 a 2023, tratando-se
de estudos descritivos de série temporal, transversais de analise documental,

longitudinais, de coorte e ecoldgicos exploratorios.

Dentre estes estudos, destaca-se o de Canto, et al, 2023, cujo foi feita uma
analise no Brasil, onde foi relatado durante os anos de 2018 a 2022 cerca de 15.890
casos de LLA em todo territério nacional. Neste estudo foram avaliados diversos
pontos como: faixa etaria, género e ano do diagndstico da doenga, no qual serviram
de embasamento para essas estatisticas, obtendo uma variagao anual no numero de
casos, sendo eles o ano de 2018 com 2.893 casos, 3.341 em 2019, 3.030 em 2020,
3.318 em 2021 e 3.308 em 2022.

Grafico | — Numero de casos de LLA entre os anos de 2018 a 2022 no Brasil.
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Fonte: Elaboragao propria.

A pesquisa também estabeleceu que a faixa etaria mais acometida foi de 0 a
19 anos, representando quase 43,8% do total de casos, tornando quase a metade
dos diagnosticados que se encontram nessa populagdo. Contudo, em termos de
género, os individuos do sexo masculino assumiram 9.114 casos, representando

57,3%, enquanto o sexo feminino predominou com 6.776, cerca de 42,6% deste total



determinado. Dentre toda essa incidéncia, a regido mais afetada foi a Sudeste com
6.259 casos, seguido com o Nordeste apresentando 3.539, Sul com 3.054, Norte com
1.705 e Centro-Oeste com o menor indice dentre estes, sendo 1.333 casos
confirmados para LLA.

Completando essa analise, o estudo de Custodio, et al, 2022 submeteu a
avaliagcao 156 pacientes investigados com LLA, 15 foram excluidos devido a falta de
informacdes nos prontuarios e 14 por possuirem outras doengas, restando 127
pacientes a serem observados. Foi relatado que 75,5% destes pacientes possuiam
LLA, enquanto 54,16% apresentavam alto risco, 4,16% médio risco e 30,20% de
baixo risco. A comparagao entre as faixas etarias revelou que o sexo masculino
predominava com 30,20% entre os pacientes de 11 a 16 anos, enquanto o sexo
feminino era mais prevalente com 14,58% entre criangas de 6 a 10 anos, sendo 68%

0s que receberam alta e 20% os que infelizmente faleceram.

Griéfico Il — Porcentagem de riscos dos casos de LLA apresentados por Custodio.
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Fonte: Elaboragao propria.

Por outro lado, o estudo de Lomonaco, et al, 2021, mostra que na cidade de
Rio Branco no estado do Acre, foi realizado uma pesquisa longitudinal com coleta de

dados retrospectiva, onde avaliaram a sobrevida global da coorte hospitalar de



pessoas acometidas por leucemias agudas. Foram analisados prontuarios de
pacientes que estavam sendo tratados na UNACON (Unidade de alta complexidade
em oncologia), durante os periodos de junho de 2007 a dezembro de 2014, onde

obtiveram informagdes sociodemograficas desses pacientes.

Contudo, foram tratados 100 casos de leucemias agudas, onde 65 destes,
eram diagnésticos de LLA. Em contrapartida, a faixa etaria predominante desses
pacientes era inferior a 10 anos, com uma taxa de sobrevida superior a um ano,
equivalente a uma expectativa de 70% para os pacientes menores de 20 anos. Foram
relatados também exames complementares destes internos, cujo foram obtidos
resultados alterados, dentre eles; a leucometria com 15.150 células/mm3,
hemoglobinas com 6,5 g/dL, plaquetometria com 34.100 células/mm3, TGO com 204
U/dL e TGP com 220 U/dL.

Outro estudo relevante, é o de Pineda, et al, 2022, que focou em um estudo
de coorte, onde obteve uma amostra de 240 pacientes pediatricos, identificados com
LLA no Hospital Dr. Mario Catarino Rivas, em Honduras, Espanha. Foram incluidos
neste estudo, pacientes menores de 18 anos diagnosticados com LLA entre janeiro
de 2016 a dezembro de 2020, sendo todos tratados pelo hospital. Foram excluidas
criangas com neoplasias, outras doengas hematoldgicas, diferentes tipos de
leucemias (leucemia mieldide aguda, leucemia linfocitica crénica e leucemia mieloide

cronica) e pacientes que receberam quimioterapia antes da hospitalizagéo.

Dentre os 240 pacientes pediatricos incluidos na amostra, 21 foram excluidos
por diferentes razdes: 13 faleceram no primeiro més apds o diagnostico, 3
abandonaram o tratamento no primeiro més, 3 foram perdidos durante a primeira
semana apods o diagnostico e 1 foi encaminhado para outra unidade de saude.
Resultando uma amostra final de 219 pacientes, dos quais 54,8% pertenciam ao sexo
masculino. A idade média sem diagndstico foi de 5 anos, com uma variagao entre 1 e
17 anos. A faixa etaria que representou a maior proporgéo dentro do grupo de alto
risco foi de 12 a 18 anos, compreendendo 31,4% dos casos. As faixas etarias mais

frequentes foram de 6 a 11 anos (47,9%) e de 2 a 5 anos (61,8%), respectivamente.



Tabela | — Motivos de desistencia de pacientes que estavam sendo observados no estudo de

Pineda.
Motivo da desisténcia Quantidade
Faleceram no primeiro més apds o diagndstico 13
Abandonaram o tratamento no primeiro més 3

Foram perdidos durante a primeira semana apos o diagndstico | 3

encaminhado para outra unidade de saude 1

Fonte: Elaboragao propria.

No contexto internacional, o estudo de Pordanjani, et al, 2021, revelou que a
incidéncia da LLA em homens é 1,37 vezes maior do que em mulheres, e € a mais
comum nos seus primeiros anos de vida na populagéo Iraniana, visto que 42,1% dos
casos ocorrem em mulheres e 57,9% em homens. Além disso, no estudo de clusters
(aglomerados) foram observados e identificados um alto risco no centro oeste, leste
e sudeste do Ird, enquanto as regides norte e oeste apresentam baixo risco, sendo

ocasionados e atribuidos por fatores ecoldgicos, geograficos e genéticos.

Por fim, o estudo de Silva, et al, 2020, evidenciou em sua pesquisa de coorte
observacional, a ocorréncia de 1.403 novos casos de LLA, além de 382 o&bitos
confirmados em criangas no municipio de Sdo Paulo. Abrangendo um periodo de 16
anos, iniciando-se em 1997 até meados de 2013. A maioria dos novos casos foram
diagnosticados entre 2000 a 2004, com predominio de criangas entre 0 a 4 anos,
tendo a maior taxa pertencente ao sexo masculino e com residentes na regiao

Sudeste do municipio, que € uma area com melhores condi¢cbes de vida.

Em relagdo aos 6bitos, o maior indice foi registrado entre 2005 e 2009, com
criangas entre 5 a 9 anos, do sexo masculino e residentes na regido Norte, que
apresenta indices de qualidade de vida piores em comparagéo com a regidao Sudeste.
A taxa de incidéncia geral foi de 34,7 casos novos por 1 milhdo, enquanto a taxa de
mortalidade foi de 9,0 6bitos por 1 milhdo. No total, foram contabilizados 1.160 casos
incidentes de LLA, dos quais, 355 foram a o6bito. A probabilidade de sobrevida

acumulada em 60 meses foi de 68%, sendo maior em meninas do que em meninos.
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De acordo com os resultados de estudos mencionados, faz se necessario um
compilado abordando e discutindo a relevancia e proposta que ambos abordaram,

dentre eles destacam-se.

O estudo de Canto, et al, 2023, onde o objetivo foi analisar o perfil
epidemiologico da LLA no Brasil entre 2018 e 2022, na qual obteve um total de 15.890
casos neste periodo. A maior incidéncia foi em criancas e adolescentes de 0 a 19
anos, com prevaléncia maior em homens (57,3%) e uma distribuicdo geografica
destacando-se a regiao Sudeste. Ressalta-se a importancia da coleta de dados, pois
€ a partir dela que se entende as necessidades e caracteristicas especificas dos
pacientes com LLA no Brasil, identificando areas prioritarias para intervencao,
orientando a alocagao de recursos e otimizando o desenvolvimento de politicas de

tratamentos.

Além disso, no estudo de Custodio et al, 2022 em Santa Catarina, o objetivo
foi avaliar o perfil epidemiologico de LLA em pacientes pediatricos (0-16 anos) em
Joinville (SC). Foram analisados 127 casos de LLA, com maior prevaléncia no sexo
masculino e predominéncia em criangas de 6 a 10 anos. A taxa de mortalidade foi de
20%. Uma metodologia utilizada foi um estudo transversal com analise de prontuarios
hospitalares. Reforca-se a importdncia de centros especializados para o
acompanhamento e tratamento do LLA, trazendo melhores progndésticos para os

pacientes pediatricos
Conforme relatado no estudo de Lomonaco, et al, 2021, teve como

proposta avaliar o perfil epidemiolégico e a sobrevida hospitalar de pacientes
com LLA. Foram analisados 65 casos, com uma taxa de sobrevida de 70% para
pacientes menores de 20 anos. Exames complementares indicaram alteracdes
hematoldgicas significativas. Utilizou-se uma metodologia longitudinal com dados
coletados respectivamente. Os desafios na assisténcia a pacientes em areas
distantes dos centros urbanos, somados a falta de infraestrutura e de recursos
hospitalares, limitam o acesso a tratamentos de ponta, comprometendo a qualidade
de sobrevida dos pacientes. Investir na expansao de unidades especializadas ou na
criagao de programas de suporte remoto pode reduzir as desigualdades de acesso e
melhorar os resultados.

De igual modo, Pineda et al., 2022 teve como proposta analisar caracteristicas

sociodemograficas de LLA em pacientes pediatricos no hospital em Honduras
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(Espanha), ha predominio em criangas menores de 18 anos, sendo 54,8% do sexo
masculino, com alta incidéncia em criangas de 2-5 anos. Sua metodologia é de coorte
retrospectiva. Ha influéncia dos fatores socioeconémicos, em paises de renda baixa
exigem terapia, incluindo os custos de medicamentos, gratuitos, ou fornecidos pelo

governo, para que a familia possa pagar as contribuicdes minimas necessarias.

Através de Pordanjani et al., 2021 no Ir4, seu objetivo foi estudar clusters
(aglomerados) de risco da LLA, identificando clusters de baixo e alto risco, indicando
diferengas regionais e possiveis fatores genéticos e ambientais, sendo maior
incidéncia em homens. Sendo uma metodologia de estudo ecoldgico exploratorio.
Devido as suas inumeras vantagens e aplica¢des, a estatistica de varredura espacial
de Kuldorff € amplamente utilizada no dominio da saude publica e da epidemiologia
espacial. Essas vantagens incluem a capacidade de analisar e identificar clusters
retrospectivos e prospectivos, e a capacidade de ajustar confundedores e covariaveis,
como idade e sexo, para identificar diferentes tipos de clusters Puramente Espaciais,
Puramente Temporais e Espago-Temporais, para estimar o RR da doenca em cada
um dos poligonos e clusters, para detectar e separar os clusters mais provaveis e
secundarios (menor probabilidade), para detectar clusters de alto risco e baixo risco
simultaneamente, para definir o raio para a janela de varredura e para fornecer saidas
no formato de programas como Google Earth e Google Maps.

Ja no estudo de Silva et al.,, 2020 Sao Paulo, Brasil. Seu ponto de vista foi
analisar taxas de sobrevida e mortalidade da LLA, com 1.403 novos casos e 382
obitos em um periodo de 16 anos, sendo a taxa de sobrevida acumulada de 68% em
criangas, com melhor sobrevida em meninas. Metodologia de estudo de coorte
observacional. As baixas taxas de sobrevida no Brasil, quando comparadas as de
paises de alta renda, indicam dificuldades e desigualdades no acesso ao diagndstico
e tratamento. A sobrevida de neoplasias curaveis, como a leucemia infantil, esta
fortemente associada a renda do pais. Nos paises em desenvolvimento, incluindo o
Brasil, grande parte da populagdo ainda ndo tem acesso a agbes de detecgao e
tratamento precoce, mesmo com a disponibilidade de opc¢des eficazes e de baixo

custo para alguns tipos de cancer.

Foi visto que no estudo de Canto, et al, 2023, o Brasil apresentou durante os
anos de 2018 a 2022 cerca de 15.890 casos de LLA em todo territério nacional e que

pessoas do sexo masculino assumiram 9.114 casos, representando 57,3%. A faixa
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etaria mais acometida foi de 0 a 19 anos. Afirmando no estudo de Pineda et al, 2022
que 54,8% eram do sexo masculino, sendo a maior proporgéo dentro do grupo de
alto risco de 12 - 18 anos, compreendendo 31,4% entre este grupo a faixa etaria mais
frequente foi de 6 - 11 anos (47,9%) e 2 - 5 anos (61,8%), respectivamente. Que no
estudo de Custodio et al, 2022 o género masculino tem maior predominancia entre

11 a 16 anos de idade.

Gréfico Il — Porcentagem de incidencia entre as idades segundo o estudo de Pineda
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Fonte: Elaboragao propria.

De acordo com Lomonaco, et al, 2021, foram analisados prontuarios de
pacientes que estavam sendo tratados na UNACON (Unidade de alta complexidade
em oncologia), durante os periodos de junho de 2007 a dezembro de 2014, onde
relatou se 100 casos de leucemias agudas, onde 65 desses casos eram diagnosticos
de LLA, onde a faixa etaria desses pacientes era inferior a 10 anos. Confirmando no
estudo de Silva et al 2020 pacientes de 0 a 4 anos com maiores prevaléncias no sexo
masculino, atingindo a probabilidade de 68% de sobrevida em meninas do que em

meninos.
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Por fim, no estudo de Pordanjani, et al, 2021, apontam que na populagao
Iraniana 42,1% € em mulheres e 57,9% em homens logo mais comum nos seus
primeiros anos de vida e que foram observados e foram identificados clusters como
de altos riscos no centro oeste, leste e sudeste e baixos riscos no norte e oeste do

Ird, sendo riscos ecoldgicos, geograficos e genéticos.

Grafico lll — Porcentagem de homens e mulheres acometidos por LLA no Ir§,

segundo Pordanjani.
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Fonte: Elaboragao propria.
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Tabela Il - Relagdo de autores e artigos que englobam os aspectos gerais e epidemiolégicos em

relacdo a LLA e seus fatores de riscos associados.

Autor Ano| Local Idioma Objetivo Método Desfecho e
de do artigo | principais achados
publicagao
Analisar o Estudo | Entre os anos de
perfil epidemiold | 2018 a 2022 o Brasil
epidemiologi gico teve cerca de
co do painel- | descritivo | 15.890 casos de
oncoldgico de série | LLA. A faixa etaria
da leucemia | temporal a | mais acometida foi
linféide nos partrda | de 0 a 19 anos. O
Gltimos 5 coleta de | genero mais afetado
anos no d;gfg de | & o masculino. As 5
Canto, et | Brasil | Portugués Brasil. 2022 30 regioes mais
al, 2023 o afetadas foram
Sistema dNe sudeste, nordeste,
Informacd
os sul, norte e
Hospitalar centrooeste.
es do SUS
(SIH/DATA
SUS).
Analisar o | Trata-se de | Inicialmente com
perfil um 156 pacientes, 15
epidemiologi estudo excluidos por
co de transversal | prontuario
pacientes de analise | incompleto e 14
pediatricos | documenta | excluidos por
com l. possuirem  outras
leucemias doencas. Portanto,
Custodio, | Santa | Portugués entre 0 a 16 analisando se 127
etal, 2022 | Catarina ~anos de restantes, sendo 96
idade nos casos (75,5%) de
periodos de LLA. Nas mulheres
2009 a 2919 entre 6 a 10 anos de
no H_ospltal idade com 14 dados
Infantil Jeser
(14,58%) e nos
Amarante h
Faria em omens entre .11 a
Joinville. 16 anos de idade

com 29 dados

(30,20%).
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Analisar o perfil Foi Foram datados
clinicoepidemiologi| realizado | através da
coea um estudo | UNACON, 100
sobrevida longitudina | casos de
hospitalar l, com leucemias
dos casos de coleta de | agudas, sendo 65
leucemia dados com diagnosticos
Rio aguda em retrospecti | para  leucemia
Lomonaco,| Branco Inglés um hospital va, entre | linfoide aguda.
’ de referéncia em | os anos de | Tendo sua
etal, 2021 Acre Rio 2007 a | probabilidade de
Branco no Acre. 2014, | sobrevida em ate
1 ano. Além da
analise
qualitativa de
exames
complementares
dos pacientes
investigados.
Analisar as Trata-se | Um total de 240
caracteristicas de um registros clinicos
sociodemogr estudo de | com diagndstico
aficas da coorte da LLA, incluidos
doenca e da observacio | no estudo
populagao nal, pacientes
pediatrica retrospecti | menores de 18
hondurenha ao va. anos no Hospital
longo do Dr. Mario
diagndstico e Catarino
_ tratamento iniciais. Rivas, entre
Pineda, et Janeiro de 2016 a
al, 2022 | Espanha Inglés Dezembro de

2020. Foram
excluidas
criangas com
neoplasias,

outras doencas
hematoldgicas,
pacientes que
receberam
quimioterapia
antes da

hospitalizacdo e
outros tipos de
leucemias.
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Determinar o Trata-se | Multiplos grupos
estado de um em 3.769
epidemioldgi co, estudo criangas,
identificando ecologico | menores de 15
cluster de exploratéri | @anos de idade
o alto e baixo risco e com LLA, entre
Por;!fgljanl Ir5 Inglés estimar o o 2006 a '2(.)14. A
’2021’ risco relativo de taxa media de
LLA nas incidéncia anual
durante esses
anos foi de 2,25
/100.000.
Em homens eram
2182 (57,9%) e
nas
provincias do mulheres  1.587
Ira. (42,1%).
Indicando que a
incidéncia de
doencas nos
homens era
maior do que nas
mulheres nos
primeiros anos de
vida.
Analisar as taxas | Trata-se | Durante a
de de um pesquisa foram
sobrevida da estudo contabilizados
leucemia linféide | longitudina | 1.403 casos
aguda na | para novos e 382
infancia no calcular as | Obitos de LLA.
Silva, etal,| Sao Municipio de S&o | taxasde | Taxas de
2020 Paulo Portugués Paulo, Brasil. sobrevida. | sobrevida dE? I—I—.A
no Municipio
entre os anos de
1997 a 2013.
Novos casos de
LLA surgiram
entre 2000 a

2004. A maior
taxa de sobrevida
€ pertencente a
individuos do
sexo feminino.

Fonte: Elaboragéo propria.
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4. DISCUSSAO

Esta pesquisa teve como enfoque analisar e revisar todos os aspectos gerais
e epidemioldgicos relacionados a Leucemia Linféide Aguda (LLA), dando énfase em
sua incidéncia e seus fatores de riscos que s&o associados a diversos critérios. No
decorrer da pesquisa, foi possivel observar que a LLA, embora seja uma doenga com
menor incidéncia em adultos, apresenta uma maior predisposicdo em criangas, com

picos em determinadas idades durante toda a infancia e até mesmo na adolescéncia.

Todos os dados expostos no estudo demonstram que a leucemia linféide
aguda é influenciada por uma combinacao de fatores genéticos e socioambientais.
Entre os principais fatores de risco, destacam-se o histérico familiar, condi¢des
genéticas pré-existentes, exposicdo a agentes quimicos e a miscigenacao
caracteristica da populagdo latino-americana. Esses elementos indicam a
necessidade de estratégias de prevencéo e intervengao precoce, principalmente para
as populagdes mais vulneraveis. Além disso, a localizagao geografica também
desempenha um papel significativo no acesso ao diagnostico e tratamento. Em areas
rurais ou remotas, o acesso a hospitais e clinicas especializadas € limitado, o que

pode atrasar o diagnostico precoce e dificultar o tratamento adequado.

Essa patologia é classificada como uma proliferagdo maligna nas células
hematopoiéticas, correlacionada a medula 6ssea, a qual tem seu papel de extrema
importancia, onde produz os glébulos vermelhos e brancos, contribuindo para

variagcdes de manifestacdes clinicas. Buscando explorar esses diferentes aspectos.

Custodio, et al, 2022, em seu estudo, analisou o perfil epidemiolégico de
pacientes pediatricos de 0 a 16 anos com LLA, observando uma alta incidéncia de
30,20% no sexo masculino entre 11 a 16 anos de idade. Por a LLA ser uma doenga
que afeta principalmente criangas e adolescentes o diagnéstico precoce é essencial,
como foi mencionado por Godmez-Mercado, et al, 2020, que em seu estudo é retratado
0 a importancia do diagnostico precoce da LLA, uma vez que detectado no inicio,
permite o0 uso de tratamentos menos agressivos quanto em outras fases da doenga,
0 que implica também na reducgao do risco de complicagdes e diminuicdo de sequelas

sejam elas organicas ou psicoldgicas.
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Dessa forma, Oliveira, et al, 2015, propde em sua tese outro ponto de vista
que também retrata a importancia do diagndstico precoce. Neste estudo ele aborda
que o atraso na confirmagdo da leucemia em criangas, pode ser justificado pela
dificuldade que os pacientes mais jovens tém em descrever sintomas como cefaleia
ou mal-estar de forma geral, o que torna os sinais iniciais mais dificeis de serem
identificados. Além disso, os sintomas inespecificos podem confundir o quadro
clinico, pois por serem semelhantes a outros problemas de saude, acabam passando
despercebidos, retardando ainda mais o diagnéstico. Outro ponto importante € a falta
de atengao por parte da equipe de enfermagem ou atenc&o primaria, que muitas
vezes nao da a devida importancia as queixas da crianga e ao relato dos

responsaveis, o que pode ocorrer tanto no sistema publico quanto no privado.

Nesse contexto, pode se observar que no estudo de Lomonaco, et al, 2021, o
autor relata em sua pesquisa, casos de leucemias agudas, sendo diagnosticadas nos
pacientes inferiores a 10 anos. Através destes dados foram relatados exames
complementares, cujo foram obtidos resultados alterados, dentre eles; a leucometria
com 15.150 células/mm3, hemoglobinas com 6,5 g/dL, plaquetometria com 34.100
células/mm3, TGO com 204 U/dL e TGP com 220 U/dL.

Em complemento aos fatos mencionados acima, o autor lkeda, et al, 2024,
retrata também a importancia dos exames de triagem na deteccado da doenga, pois
por muitas vezes, a equipe médica o que geralmente sao clinicos gerais, em grande
parte dos casos nao tem conhecimentos técnicos a respeito das leucemias, e acabam
deixando passar despercebidas caracteristicas importantes da doenca que ja é
perceptivel em um simples exame de rotina, como no hemograma, que é capaz de
detectar a presenca de blastos (células imaturas), e caso haja alguma inconformidade
€ realizado o mielograma, a imunofenotipagem e a citometria de fluxo, que irdo
avaliar os riscos, e determinar a analise morfolégica diagnosticando de fato a doenca
e diferenciando os tipos de leucemia, assim garantindo um tratamento e prognéstico

mais efetivo.

Segundo o autor Silva-Junior, et al, 2019, sua pesquisa relata que paises da
América Latina, em especifico Brasil Coldmbia e México, possuem a maior taxa de
incidéncia e mortalidade dentre todos os demais continentes. Descrevendo alguns
fatores de riscos como, a miscigenagao, exposi¢ao a insumos quimicos e outras

substancias cancerigenas, além da existéncia de casos nao notificados. Por outro
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lado, o autor Canto, et al, 2023, analisa as cinco regides mais afetadas no Brasil,
entre os anos de 2018 a 2022, sendo elas: Sudeste, Nordeste, Sul, Norte e Centro-

Oeste, com um total de 15.890 casos de LLA.

Ja no estudo de Pordanjani, et al, 2021, o autor destaca diferengas regionais
e possiveis fatores genéticos e ambientais, tendo a maior icidéncia em individuos do

sexo masculino, no pais do Ira.

Contudo, em outro estudo, o autor Quiroz, et al, 2018, confirma a tese de Silva
e Canto, mas também aponta alguns outros fatores. O aumento de LLA entre latinos,
se da pela alta propagacao de células B, o que esta associado ao polimorfismo em
genes como o GATA3 (gene que codifica uma proteina deixando a mutante)
especialmente na forma de LLA precursora de células B (BCP), e mais
especificamente a LLA Ph-Like (Philadelphia Like, subtipo da LLA-B) o que segundo
o autor ainda nao foi totalmente elucidado. No estudo também é apontado que esses
aspectos podem estar relacionados a ancestralidade nativa americana, indicando
uma predisposi¢cao genética entre as populagdes latinas. Também enfocando que a
pesquisa desses subconjuntos de espécies da LLA, podem levar a um melhor
tratamento e a sobrevida geral dos pacientes em relagcédo a assisténcia médica.

Ainda destacando a tese de Silva-Junior, o autor menciona 0s insumos
quimicos e outras substancias possivelmente cancerigenas que ocasionalmente
possam influenciar nas causas das leucemias. Em contrapartida, o autor Doro, et al,
2018, afirma que modificagdes imunoldgicas sdo provocadas por substancias toxicas,
estando relacionadas as alteragdes na produgao de leucocitos, especialmente os
linfocitos T, e seus efeitos no organismo. Sendo assim as proporg¢des dos subtipos de
linfocitos um dos parametros para a amostra de células sanguineas coletadas por
pessoas expostas, avaliando o numero e o percentual de linfocitos T.

No estudo descrito por Santos, et al, 2022, ele cita sobre as dificuldades e as
limitagcdes de acesso ao transporte que muitos pacientes enfrentam para a realizagao
do seu tratamento. Dentre estes fatos mencionados, o autor Muniz, et al, 2020,
destaca em seu artigo, que de acordo com a Portaria MS n° 2.048 de 2002, todo o
doente tem o direito de ser transportado de maneira segura e eficaz com todos os
cuidados prestados durante o momento da conduta.

Mesmo com o auxilio da lei, o autor nos mostra que para ter acesso ao

transporte, ha varias etapas a serem desenvolvidas, como planejamento, lideranga,
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organizagao e avaliagdo, os quais permitem o alcance das metas propostas, que
possibilitam o desenvolvimento de agdes que motive os colaboradores. Com isso, na
cidade de S&o Luis, Maranhao, foi criada a Central Interna de Ambulancia (CIA), que
apo6s sua implantacao, possibilitou a disponibilidade de uma equipe de profissionais
devidamente a postos, e transportes garantindo a acessibilidade aos demais
usuarios. O autor também menciona sobre o alto custo da medicagado e o acesso
limitado dos pacientes que n&do possuem condi¢cdes financeiras, impossibilitando a

realizagdo de exames que o Sistema Unico de Saude (SUS) n&o cobre.

Da mesma forma, o autor Pineda, et al, 2022, analisou fatores
socioecondmicos em paises de baixa renda, incluindo os custos de medicamentos,
terapias, gratuitas ou fornecidas pelo governo, para que a familia possa pagar

contribuicdes minimas necessarias.

No entanto, a autora Treglia, et al, 2024, confima a tese de Santos e Pineda,
onde em sua pesquisa analisou ferramentas para o acesso a terapias de alto custo,
e as possibilidades de adaptagao para a realidade brasileira. Ela cita que com a
implementagdo de modelos financeiros, em paises como: Inglaterra, Italia e Estados

Unidos da América, a ideia poderia ser levada para o Brasil.

Estratégias como, negociagdo de descontos ou abatimentos (reducgéo
combinada entre cliente e vendedor, para facilitar o pagamento), identificacdo dos
grupos de pessoas que mais se beneficiam ou tém direito, e a criagdo de opgdes de
tratamento, pelas quais sdo escolhidos tratamentos estabelecidos e conhecidos por
terem custos mais baixos nas primeiras linhas. Em caso de insucesso, o paciente
teria a permissao para utilizar terapias ou tratamentos inovadores com custos mais
altos, e podendo ser necessario encontrar maneiras diferentes para pagar e financiar
tratamentos novos, a fim de controlar o acesso e garantir que o sistema continue

funcionando.

Destacando a necessidade, que futuros estudos foquem em explorar com mais
profundidade as relacdes entre os fatores de risco e a incidéncia da LLA, incluindo
pesquisas que consistem em aspectos socioecondmicos e acesso aos cuidados de
saude, uma vez que um dos pontos mais importantes deste estudo é a dificuldade
que muitas familias enfrentam para a realizagdo do tratamento de seus entes,
propondo a redugdo da incidéncia, inclusdo de protocolos de tratamentos mais

eficazes e a melhoria no diagndstico precoce.
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Espera-se, com este trabalho, contribuir para uma base de conhecimento mais
sélida, que possa ser utilizada por profissionais de saude, pesquisadores e
formuladores de politicas publicas no enfrentamento da LLA, que acomete

diariamente milhares de pessoas no Brasil e no mundo.

5. CONSIDERAGOES FINAIS

A Leucemia Linfoblastica Aguda (LLA) € mais prevalente em criancas e
adolescentes, especialmente entre menores de 10 anos, com predominio no sexo
masculino (54,8% a 57,3%). No Brasil, a maior incidéncia ocorre na regido Sudeste,
enquanto o Norte e Centro-Oeste apresentam indices menores, refletindo

desigualdades no acesso e qualidade do tratamento.

Suas taxas de sobrevida variam conforme os estudos. Lomonaco, et al, 2021 e
Silva, et al, 2020, relataram taxas de 70% e 68%, respectivamente, em pacientes com
menos de 20 anos. Entretanto, a mortalidade € mais alta em regides com piores
condicdes socioecondmicas e menor infraestrutura de saude, como em Séo Paulo,
onde a taxa foi de 9 6bitos por 1 milhdo de habitantes. Essa relacdo entre mortalidade
e condi¢bes socioecondmicas também foi observada em estudos internacionais, como

o de Pineda, et al, 2022 em Honduras.

Fatores genéticos e ambientais desempenham um papel importante na
incidéncia da LLA. Pordanjani, et al, 2021, no Irda, indentificou clusters de risco
associados a caracteristicas ecoldgicas, geograficas e genéticas, ressaltando a
necessidade de considerar essas variaveis no manejo clinico. Além disso, a falta de
acesso ao diagnéstico e tratamento em areas remotas, somada a caréncia de
unidades especializadas e medicamentos de alto custo, compromete a eficacia dos

cuidados.

Dessa forma, para enfrentar esses desafios, € crucial investir em politicas
publicas que ampliem a infraestrutura de saude, promovam a capacitacdo de

profissionais, e garantam acesso a tratamentos de alto custo. Experiéncias de outros
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paises, como apontado por Treglia, et al, 2024, oferecem caminhos promissores para
melhorar a equidade no tratamento da LLA no Brasil. Com pesquisas futuras afim
investigar a relagéo entre fatores socioecondmicos e acesso ao tratamento, explorar
interacdes entre fatores genéticos e ambientais, e mapear clusters de risco regionais.
Essas iniciativas podem preencher lacunas no conhecimento sobre a LLA,

melhorando o diagndstico precoce, o tratamento e a sobrevida dos pacientes.
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