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Quadro clinico

Homem, 80 anos, em seguimento de mielofibrose primaria em fase pré-fibrética ha
2 anos. Evolui com pancitopenia.

Laboratorio

Hemograma:

-Hb = 7,0 (VCM =79,2).
-Leucacitos = 1000
-Plaquetas = 40.000.

RNI alargado.
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CASO 1 (PROGRESSAO) B, S2rn

» Diagnostico: Leucemia promielocitica aguda (OMS, 2022 e ICC, 2022).
Ocupa =280% da area celular da biopsia.

« Condicoes definidoras de leucemia mieloide aguda (de novo ou progressao),
Independentemente da contagem do numero de blastos:

- 1(8;21)(922:922.1)/RUNX1::RUNX1T1;
- inv(16)(p13.1922) ou t(16;16)(p13.1:q22)/CBFB::MYH11:
- 1(15;17)(q24:921) PML::RARA.

 Demais doencas mieloides clonais:
- 10 a 19% de blastos: fase acelerada;
- 220% de blastos: crise blastica.

SBP.ORG.BR

Arber et al, 2022; Khoury et al., 2022.
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Quadro clinico
Mulher, 37 anos, com astenia e equimoses ha 1 més — leucemia mieloide créonica?

Laboratorio

Hemograma:

-Hb = 12,0 (VCM = 96).

-Leucécitos = 189.500 (19% bastdes, 6% metamieldcitos,
14% mieldcitos).

-Plaquetas = 217.000.
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Citometria:
-0,12% blastos
mieloides;
-1,18% blastos
linfoides.

Caridtipo:
t(9;22)(q34;911),
transcrito bcr-abl b2a2

!

Compativel com
LMC em fase
cronica
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. Dlagog/)stlco Leucemia mieloide cronica (60%) em crise blastica linfoide
0

Crise blastica linfoide (OMS, 2022 e ICC, 2022)
>20% linfoblastos na MO ou SP

Infiltracao extramedular por linfoblastos

* Numeros aumentados” de linfoblastos na medula 6ssea ou sangue periférico
devem levantar suspeita de crise blastica linfoide, com investigacao adicional.
Quanto? 5% ICC; nao definido na OMS.
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Original Article

Bone Marrow Core Biopsy in 508 Consecutive Patients With
Chronic Myeloid Leukemia: Assessment of Potential Value

Juliana E. Hidalgo-Lépez MD'; Rashmi Kanagal-Shamanna MD'; Andrés E. Quesada MD'; Zimu Gong MD'; Wei Wang MD, PhD";

Shimin Hu MD, PhD": L. Jeffrey Medeiros MD"; Roland L. Bassett Jr”; Elizabeth d'Orcy MD?; C. Cameron Yin MD, PhD"
Jorge Cortes MD*: Elias J. Jabbour MD* Hagop M. Kantarjian MD* and Carlos E. Bueso-Ramos MD, PhD'

« 528 pacientes; 508 com biopsia.
« 81% fase crbnica; 19% fase acelerada ou crise blastica.

» Bidpsia essencial para diagndstico em 127 pacientes —
aspirados nao-diagnoésticos ou subdtimos. Maior
frequéncia de fibrose reticulinica (p<0.01) e de crise
blastica (p=0.01).
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BM biopsy is indicated for patients who meet
any of the criteria for AP/BP CML, for
patients who have a clinical history
suggestive of disease progression (eg, a
large spleen size), ... and for patients for
whom BM aspiration at their first assessment
yields no BM particles.

Overall, the presented findings support
including BM biopsy and indications for
performing BM biopsy in updated CML
guidelines.

Hidalgo-Lépez JE, et al., 2018
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Quadro clinico
Homem, 40 anos, com plaquetose a esclarecer.

Laboratério

Hemograma:

-Hb =12,4.

-Leucadcitos = 5.900 (2.400 neutrdfilos, 1.500 linfocitos).
-Plaguetas = 1.100.000.
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« Realizado estudo molecular de JAK2 p.V617F, que resultou POSITIVO.
BCR-ABL NEGATIVO.

- Diagnostico: Neo Ia sia mie I%prollferatlva croénica do tipo trombocitemia
essencial (OMS, e ICC, 2022

« Conducao: iniciado tratamento com hidroxiureia e AAS para prevenc¢ao de trombose.
ApoOs 4 anos, evolui com bicitopenia e esplenomegalia.

Hemograma:

-Hb = 7,5 (VCM = 85).
-Leucdcitos = 1.100
-Plaquetas = 680.000.

 Puncao medular seca — realizada biopsia para elucidacgao.
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* Diagnéstico: Mielofibrose pos-trombocitemia essencial.

Critérios diagnosticos — OMS, 2022 e ICC, 2022
Critérios essenciais:

-Antecedente de trombocitemia essencial;

-Fibrose medular reticulinica graus 2 ou 3. Diagnéstico final:

2 critérios essenciais
Critérios adicionais: +

- Anemia ou queda de Hb >2,0 g/dL em relacao ao basal; >2 critérios adicionais

- Leucoeritroblastose;
- Esplenomegalia;
-  Aumento de LDH;

- Sintomas constitucionais.
SBP.ORG.BR

Arber et al, 2022; Khoury et al., 2022.
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Quadro clinico
Homem, 66 anos, com poliglobulia, leucocitose e plaguetose — neoplasia
mieloproliferativa cronica?
Laboratoério
Hemograma:
-Hb = 17,1 (VCM = 79).
-Leucacitos = 10.400 (6.380 segmentados, 2.537
linfécitos)
-Plaguetas = 688.000.
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Realizado estudo molecular de JAK2 p.V617F, que resultou POSITIVO.
BCR-ABL NEGATIVO.

. Dlagné t| co: Neoplasia mieloproliferativa cronica do tipo Policitemia
vera (OMS, 2022 e ICC, 2022).

« Conducao: iniciado tratamento com hidroxiureia, AAS e sangrias periddicas.
Apos 15 anos, evolui com anemia, leucocitose e esplenomegalia.

Hemograma:

-Hb = 10,3 (VCM = 85).

-Leucdcitos = 22.500 (14.070 segmentados, 6.240 linfocitos).
-Plaquetas = 462.000.

» Realizada bidpsia medular para elucidacao — puncao dificil.
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« Realizado estudo molecular de JAK2 p.V617F, que resultou POSITIVO.
BCR-ABL NEGATIVO.

« Diagnésticos:

1. Neoplasia mieloproliferativa cronica em fase fibrotica (mielofibrose
pos-Policitemia vera).

2. Infiltracao medular por linfoma nao-Hodgkin linfocitico/leucemia
linfocitica Cronica.

e Conducao do caso: Iniciado tratamento (FCR) para o linfoma, com monitoramento dos indices
hematimetricos.
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Myeloproliferative and lymphoproliferative 3],
malignancies occurring in the same patient: a B
nationwide discovery cohort :

Johanne M. Holst,*? Trine L. Plesner,® Martin B. Pedersen,* Henrik
Frederiksen,* Michael B. Maller,” Michael R. Clausen,** Marcus C. Hansen,**
Stephen Jacques Hamilton-Dutoit,® Peter Nergaard,” Preben Johansen,® Tobias
Ramm Eberlein,” Bo K. Mortensen,™ Gustav Mathiasen,™ Andreas @vlisen,™
Rui Wang,®* Chao Wang,** Weiwei Zhang,'* Hans Beier Ommen,* Jesper
Stentoft," Maja Ludvigsen,” Wayne Tam,” Wing C. Chan,” Giorgio Inghirami**
and Francesco d’Amore*?
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» Pacientes com NPMCs tém risco aumentado para o desenvolvimento de linfoma;

« Subtipos mais frequentes: LLC, LDGCB, LNHT angioimunoblastico e outros LNH de baixo grau;

« Ainfiltracao linfomatosa provavelmente possui um papel na progressao fibrética da doenca.

» Possivel papel de mutacoes fundadoras (ex. JAK2) e mutacbes em genes modificadores epigenéticos
(DNMT3A, TET2, IDH2).

Holst JM et al, 2020.
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Quadro clinico
Homem, 80 anos, com anemia a esclarecer.

Laboratoério

Hemograma:

-Hb = 8,1 (VCM = 104).

-Leucdcitos = 5.400 (2.100 segmentados, 1.900 linfécitos)
-Plaguetas = 205.000.
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Atipias citoldgicas

Atipias arquiteturais
Megacaridcitos

binucleados
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« Realizado estudo molecular de JAK2 p.V617F e BCR-ABL, que resultaram NEGATIVOS.
« Realizado cariotipo, que evidenciou trissomia do cromossomo 8 em 15/20 metafases.

« Diagnéstico:

Sindrome/neoplasia mielodisplasica com fibrose AOMS, 2022) ou
sindrome/neoplasia mielodisplasica nao especificada (ICC, 2022).

Critérios diagnosticos — OMS, 2022 e ICC, 2022

- Citopenia em 21 linhagem hemopoética;

- Displasia em 21 linhagem hemopoética;

- <20% de blastos na medula 6ssea

- (OMS) Presenca de evento morfologico definidor (fibrose).

SBP.ORG.BR

Arber et al, 2022; Khoury et al., 2022.
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MPN-BP
>20%

Blasts in PB or BM
MPN-AP
[10-19%] ..

b —}

MPN-CP
0-9%

>

Myelofibrosis grade
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« Somente a bidpsia pode evidenciar padroes arquiteturais anémalos — importante em casos de
fibrose e suspeita de crise blastica.

» O diagnostico de crise blastica depende da documentacao de >20% de blastos na medula 6ssea
(salvo excecOes a regra).

« A presenca de fibrose medular € um indicativo de progressao das NMPCs, mas € necessario
cuidado para exclusao de outras causas associadas (linfoma, carcinoma).

» Correlacdo com dados de mielograma € muito importante, principalmente para visualizar
alteracoes disgranulopoeéticas e diseritropoéticas.

» Imunoistoquimica pode auxiliar na caracterizagao da imuno-arquitetura (caso a caso):
CD20, CD3, CD138 — Estudo exploratério da série linfoplasmocitaria.
CD34, CKIT/CD117 — Deteccao de blastos.
CD61/fator VIIl — realce das alteracbes megacariociticas.
MPX/CD71 — realce das séries granulocitica e eritroblastica.

SBP.ORG.BR
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