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Existem evidéncias da participagdo das cé-
lulas estromais da medula éssea no desenvol-
vimento de doengas malignas hematopoéticas,
tais com a sindrome mielodisplasica na infan-
cia (SMD). Nosso objetivo foi determinar a ex-
pressao diferencial de genes por cDNA micro-
array em células estromais da medula 6ssea ao
longo da transformagéo e evolugao.

Culturas primarias de células estromais da
medula 6ssea foram obtidas de criangas sadias
(CT), pacientes com SMD com anemia refrata-
ria com excesso de blastos (AREB), e leucemia
mieldide aguda associada a SMD (SMD/LMA).
Apbs a comparagao do perfil génico entre CT vs.
SMD, CT vs. SMD/LMA e SMD vs. SMD/LMA,
foram identificados grupos de genes com pa-
droes de expressao especificos durante a trans-
formagao (CT->SMD-SMD/LMA) ou evolugao
(SMD—+SMD/LMA) da SMD.

A andlise destes genes que codificam GTP-
ases (ARHE e PPP1R12B), proteinas associa-
das a formagao e direcionamento de microtd-
bulos (MAP1B e MAPRE2) indicou um padrao
de expressao variado. Outros genes envolvidos
com trafico de membrana (GJAL e KCNJ15) e
ponto de checagem mitoético (TPX2 e TOP2A)
apresentaram expressao aumentada, em con-
traste a diminuicdo de expressédo de genes as-
sociados com a via do fas (BID e IL1p). Todos
esses genes foram associados com processos
celulares, tais como apoptose, proliferacao e
acao de fatores transcricionais. Em adigéo, a re-
duzida expressao de genes associados com pro-
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cessamento de colageno (P4HB e LOXL2), ou-
tras moléculas da matriz extracelular (THBS1)
e proteases (PLAT e PLAU), envolvidos em me-
gacariopoese foram observados somente em
SMD/LMA. A variagéo do perfil destes genes
pode contribuir para a transformacao/evolucao
da SMD.
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Introdugao: Quimiorradioterapia concomi-
tante é uma alternativa de tratamento para
pacientes portadores de carcinoma espinoce-
lular de cabeca e pescoco localmente avanca-
do, para os quais nao € indicada a cirurgja cura-
tiva, oferecendo melhores taxas de sobrevida
global, sobrevida livre de progressao e controle
loco-regional que a radioterapia isolada, segun-
do estudos disponiveis aleatorizados. Neste
estudo, avaliamos a eficacia e a toxicidade da
associacao cisplatina-radioterapia em pacien-
tes portadores de carcinoma espinocelular de
cabega e pescoco localmente avancado, trata-
dos no Servigo de Oncologia do Instituto de
Radiologia do Hospital das Clinicas da Faculdade
de Medicina da Universidade de S&o Paulo.

Métodos: Foram avaliadas, prospectiva-
mente, a taxa de resposta, a sobrevida livre de
progressao da doenca, a sobrevida global e a
toxicidade do tratamento de 30 pacientes in-
cluidos no estudo, no periodo de margo de
2003 e agosto de 2004. O protocolo de qui-
miorradiagdo consistia em radioterapia externa
na dose de 70 Gy no sitio primario e 50 Gy em

regiao de drenagem, com fracionamento diario
de 2 Gy/dia, cinco aplicagdes por semana, as-
sociada a cisplatina 100 mg/m?2 dos dias 1, 22
e 43 da radiagao. Todos os pacientes assina-
ram consentimento esclarecido, tinham fungoes
organicas normais e foram acompanhados se-
manalmente.

Resultados: A maioria dos pacientes foi do
sexo masculino, com idade mediana de 53
anos. Em relagéo ao sitio primario, 24/30 pa-
cientes tinham neoplasia primaria localizada na
cavidade oral ou na orofaringe, 27/30 pacien-
tes foram classificados como portadores de
neoplasia T4 e 12/30 tinham linfonodos N3. A
taxa de resposta a este tratamento foi de 47%,
a sobrevida livre de progressao mediana obser-
vada foi de 7,5 meses e a sobrevida global
mediana foi de 11,3 meses. Dos 30 pacientes
incluidos, 25 (83%) apresentaram alguma to-
xicidade graus 3 ou 4, principalmente mucosi-
te, disfagia, dermatite, anemia, nauseas e v6-
mitos, a despeito do tratamento de suporte ofe-
recido. A resposta ao tratamento (parcial ou
completa) associou-se a maiores taxas de so-
brevida livre de progressao mediana (nao alcan-
cada versus 3,7 meses, p < 0,001) e sobrevida
global mediana (ndo alcangada versus 7,6
meses, p = 0,001). Houve melhora da dor dos
pacientes apos o tratamento, e nos cinco pa-
cientes avaliados em relagdo a qualidade de
vida, ndo detectamos piora desta, quando ava-
liada antes e apo6s a quimioradioterapia.

Conclusoes: Pacientes portadores de car-
cinoma espinocelular de cabeca e pescoco lo-
calmente avancado nao elegiveis para o trata-
mento cirlrgico podem se beneficiar deste es-
quema de quimiorradioterapia que pode ser
administrado em um contexto de rotina assis-
tencial, embora seja necessario suporte clinico
agressivo para prevencao da toxicidade.
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