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Nos altimos vinte anos, Nosso servigo recebeu os pacientes com a sus-
peita de Leucemia Miel6ide Aguda (LMA) provenientes de todas as re-
gides do estado. Entre margo de 1980 e dezembro de 1999 analisamos
195 pacientes com idades superior a 12 e inferior a 70 anos, apresen-
tando LMA “de novo” excetuando o subtipo M3. Na década de 80 fo-
ram registrados 102 pacientes: 47 homens e 55 mulheres. Destes, 84
receberam quimioterapia de inducéo com Citarabina e Daunor-
rubicina (esquema “7+3”), resultando no indice de remissao de 51%
(43/84). As médias de sobrevidas livre de doenga e global foram dez
meses em 35% e 12 meses em 13% respectivamente. De jan/90 a dez/93
houve 41 novos diagndsticos e todos foram submetidos a quimioterapia
com esquema “7+3” atingindo a taxa de 66% de remiss&o. As sobrevidas
livre de doenca e global foram estatisticamente (p<0.001) superiores
com 17,6 meses em 41% e 22 meses em 17,5% dos pacientes. Em 1994
foi instituido novo protocolo orientado pelo grupo cooperativo brasilei-
ro de estudos de leucemia (CBEL), preconizando a inducdo com
Citarabina +ldarrubicina, seguido dos ciclos de consolidac&o e dois
ciclos de intensificacdo com altas doses. Entre 1994-99 foram inclui-
dos 52 pacientes neste protocolo, cujo indice de remisséo foi 73%
(p=0,002). Em 50% destes pacientes, a sobrevida livre de doenca al-
cangou 23,3 meses, enquanto a sobrevida global foi de 26 meses em
25%. As sobrevidas livre de doenca e global, neste Gltimo periodo, tive-
ram diferencas estatisticamente significativas comparadas aos anos
anteriores. Observamos uma melhora nas taxas de remisséo e de
sobrevida na Gltima década, mesmo assim a sobrevida longa livre de
eventos permanece inferior a 30%. Nossos resultados séo equivalentes
aos demais centros nacionais que tratam LMA e corroboram os dados
da literatura. Rev. bras. hematol. hemoter. 2003;25(1):17-24.

Palavras-chave: Leucemia Miel6ide Aguda; taxa de remissdo; sobre-
vida livre de doenca; sobrevida global.
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Introducéo

A Leucemia Miel6ide Aguda (LMA) é uma
doenca maligna da medula 6ssea, onde mie-
loblastos expandem-se, acumulam-se e supri-
mem a atividade hematopoética normal.! Tem
incidéncia de 2,2 casos/100 mil pessoas/ano nos
EUA, afetando 2,9 homens:1,9 mulheres. E uma
neoplasia hematolégica heterogénea constituin-
do um enorme desafio diagnéstico e terapéutico.
Apesar de todos 0s progressos no campo da
onco-hematologia e da obtencdo de indices de
remissao poés-inducdo atingindo os 80%, a taxa
de cura em LMA permanece em torno de 20%.2

Esta estabelecido que a inducao mielossu-
pressora permite uma remissdo completa na
LMA,® o que, no entanto, ndo é suficiente para
impedir as recidivas, deixando o progndstico a
médio e longo prazos ainda desanimador. A
maioria dos pacientes recai dentro de um perio-
do de 12 a 18 meses. E bem provavel que varios
fatores estejam implicados na falha terapéutica
e no baixo percentual de cura da LMA, entre
estes a propria heterogeneidade da doenga, o
envolvimento de muitos rearranjos cromossé-
micos, a resisténcia a antraciclinas e a citarabina,
0 pico de acometimento na vida adulta em indi-
viduos com Performace Status (PS) ja compro-
metidos antes do diagnéstico e as contagens de
leucécitos acima de 20.000 sdo os principais res-
ponsaveis pela remissdo ndo sustentada.?* Cada
vez mais estamos aprendendo a olhar cada
subgrupo de LMA como uma doencga proépria e
ndo mais considerar uma doenca Unica.® As di-
ferengcas na citomorfologia, na imunofeno-
tipagem, nas alteracBes citogenéticas e nos es-
tudos moleculares pelas técnicas de Reacdo da
Cadeia de Polimerase (PCR) ou de Hibridizacdo
in situ (FISH) estdo legitimando que existem mui-
tas leucemias mieldides agudas,5’ fator que jus-
tifica o baixo sucesso dos tratamentos padroni-
zados para uma Unica doenca e, a0 mesmo tem-
po, serve de impulso para diversificacdo de con-
dutas clinicas.

Até a década de 70, somente 10% dos paci-
entes atingiam cinco anos livres de doencga. Nos
anos 80, a introducdo de intensificacbes e, pos-
teriormente, o transplante de medula éssea es-
tenderam a taxa de sobrevida livre de doenca
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em cinco anos para 40% dos pacientes.* Entre-
tanto, a LMA ainda é associada a alta taxa de
mortalidade, sendo responsavel pela morte de
dois em cada 100 mil/individuos/ano nos EUA.

Os dados apresentados neste trabalho re-
tratam a realidade dos pacientes com LMA acom-
panhados no servico de Hematologia do Hospi-
tal de Clinicas de Porto Alegre-RS e sdo seme-
Ihantes aos apresentados em outros estudos bra-
sileiros®® e aos dados da literatura,>* onde ape-
nas 20% atingem sobrevida além de cinco anos.
Uma recente publicacdo nacional*® faz uma com-
pilacdo de resultados de oito resumos brasilei-
ros sobre LMA em diferentes locais do pais,
mostrando taxas de respostas a terapia de indu-
cdo variando de 22% a 73% e sobrevidas livre
de leucemia e global com variagbes entre 12% a
47% e 18% a 25% respectivamente.

A despeito do incremento em drogas e do-
ses antiblasticas da imunoterapia e das modali-
dades de transplante de medula e célula tron-
co-periféricas, a experiéncia dos grandes cen-
tros mundiais continua reportando a cura glo-
bal da LMA inferior a 40%.

Casuistica e Métodos

Os topicos analisados foram obtidos atra-
vés da revisdo dos prontudrios dos 195 pacien-
tes com LMA, tratados pela equipe de Hema-
tologia do Hospital de Clinicas de Porto Alegre,
entre janeiro de 1980 e dezembro de 1999. O
estudo inclui diagndsticos de LMA M1, M2, M4,
M5, M6 ou M7 “de novo”. Os pacientes com
LMA M3 foram excluidos da andlise porque, a
partir do ano 90, todos foram tratados com es-
quemas incluindo o &cido transretindico (ATRA),
protocolo AIDA, e analisados separadamente.
Os dados de interesse foram: sexo, idade, clas-
sificacdo FAB, namero de leucdcitos no diag-
noéstico, resposta a terapia de indugdo e tempo
de sobrevidas livre de doenca e global. Apoés
1994, o exame citogenético entrou na rotina
diagndstica das LMAs, mas apenas 60% dos pa-
cientes o realizaram.

Para fins de analisar os dados, os pacientes
foram divididos em grupos levando em consi-
deracdo a época do diagndstico. Os pacientes
atendidos na década de 80 constituiram o cada
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meiro grupo, enquanto os da década de 90 fo-
ram subdivididos em dois novos grupos de acor-
do com o tratamento a que foram submetidos.
No primeiro grupo estdo os 102 pacientes
diagnosticados pelos critérios FAB entre janeiro
de 1980 e dezembro de 1989. Dezoito pacientes
deste grupo ndo entraram no protocolo de tra-
tamento por falta de condicGes clinicas, apre-
sentavam performance status 3 ou 4 conforme
o sistema EGOC. Inicialmente, 84 receberam
indugdo com Citarabina 200mg/m?/d, infuséo
continua durante sete dias, associada a Dau-
norrubicina, 45mg/m?/dia durante trés dias (es-
guema “7+3”). Aqueles que entraram em remis-
sdo apOs um ou dois ciclos de indugdo néo re-
ceberam quimioterapia de consolidacdo e en-
traram diretamente em manutencéo, recebendo
esquema de 6 Tioguanina, 40mg/m?via oral
diariamente, associado a pulsos mensais de
40mg/m? SC de Citarabina durante quatro dias e
guatro doses de Daunorrubicina 30mg/m? com
intervalo de dois meses entre cada aplicagéo.
Os pacientes diagnosticados nos anos 90
foram divididos em dois grupos usando-se como
critério o protocolo de tratamento. Entre janei-
ro/90 e dezembro/93, os 41 novos pacientes re-
ceberam a mesma quimioterapia de indugéo ad-
ministrada na década anterior, através de um ou
dois ciclos de 7+3, seguidos por esquemas de
consolidagdo ndo padronizados.
Enquanto alguns repetiam mais

sificacdo com trés dias de ldarrubicina
(10mg/m?/dia) e Citarabina em doses altas (3g/
m?/dia — trés dias).

Na secdo dos resultados descrita a seguir,
pode-se entender melhor as caracteristicas e 0s
detalhes do tratamento com suas taxas de res-
postas referentes a cada grupo de pacientes.

Resultados

Nas tabelas a seguir, é possivel a visualizacdo
dos dados considerados relevantes ao diagnds-
tico de cada grupo no estudo. A tabela 1 permi-
te um panorama geral da distribuicdo quanto
ao sexo, das médias de idade, numero de leucé-
citos, resposta a terapia de inducdo e as sobre-
vidas livre de doenca e global dos pacientes
estudados. A tabela 2 mostra o numero total de
leucécitos ao diagnéstico. Na tabela 3 é possi-
vel conhecer a classificacdo FAB da maioria dos
pacientes deste estudo. Inclusive, nesta tabela
estdo os casos de LMA M3 diagnosticados nos
anos 90, somente para correlacionar com 0s
demais dados brasileiros, porque as LMAs M3
ndo foram analisadas por este estudo. As tabe-
las 4 e 5 sdo referentes apenas ao grupo tratado
a partir de 1994, caracterizando os achados so-
bre o exame citogenético. Nao foram realizadas
correlagbes entre o cari6tipo e o desfecho de

um ciclo idéntico a indugdo, ou-
tros receberam esquemas con-

Tabela 1

Dados gerais dos trés grupos de pacientes estudados

tendo doses altas de Citarabina, Dados

Pacientes anos

Pacientes anos Pacientes anos

variando de 2g/m?/dia até (Valor Médio) 1980-1989 1990-1993 1994-1999

69/ m?/dia durante trés dias. Os Mediana (Variagéo) Mediana (Variagao) Mediana (Variag&o)

52 ,pa_uen_tes com diagnostico Sexo (MF) 4TMI55F 19M/22F 26M/26F

apo6s janeiro/94 foram tratados o 491470 2o (1469 y7 (15.66

com o protocolo do grupo co- ade (14-70) (14-69) (13-66)

operativo brasileiro de estudos Leucécitos 25.000 (700- 17.000 (500- 45.200 (900-
X . . 112,500 95.500 164.100

de leucemias (GCBEL) induzi- _

do com Citarabina em doses de ~ © 335;;% com 84 4 52

100mg/m?/dia infusdo continua - o s10 o6 .

por sete dias + Idarrubicina "' "eMSS0 ° ° °

10mg/m?/dia durante trés dias. ggg‘e‘gf(‘i Ié\g:s) 10 17 23

A fase p6s-indugdo segue 9_
com um ciclo de consolidacio (Srg‘e’;i‘g)dag"’ba' 12 22 26,6

(mesmas drogas e doses da

inducéo) e dois ciclos de inten
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Tabela 2
Numero total de leucécitos ao diagndstico

Tabela 5
AlteracBes no exame de Citogenética

N° de pacientes Alteracdes Quantidade FAB
Numero de leucécitos 1980-89 1990-93 1994-1999 t(1;12) 1 M1
Leucdcitos <20.000 28 15 15 t7 1 M1
t(11;15) 1 M1
Le“‘i%%tgzzzo e o 16 25 del (7), -9,add(13) 1 M1
< .
+der(11) +mar 1 M1
Leucdcitos >100.000 13 10 8 1(8; 21) 2 M2
Total de pacientes 102 41 52 46, XX del 21 1 M2
Inv 16 3 M4
48 XX, +9 +11 1 M5
Tabela 3 15 1 M6
Classificagcdo FAB 47, XY +8 L M6
Total 14
FAB 1980-89 1990-93 1994-99
M1 21 07 13
M2 29 15 19 . _ Tabelag
Ma 06 10 09 Resposta a terapia de indugdo com “7+3” nos anos 80
MS 12 04 05 Tipo de resposta N° pacientes com resposta/
M6 06 02 04 total de pacientes (%)
M7 02 02 01 _ o o
Nio Classificadas 2 o1 o1 Pacpnt?s que iniciaram indugao 84/102 ]
M3* ) 16 13 Remlssgo completa 43/84 (51%)
Refratariedade 16/84 (19%)
Total de pacientes 102 41+ 16 M3 52+ 13 M3 Obito relacionado a indug&o 25/84 (29,5%)

*M3: N&o dispomos dos registros de casos de M3 na década de
80. Os 29 casos acompanhados entre 1990-99 foram
analisados separadamente

Tabela 4
Avaliacéo citogenética (1994-99)

Cari6tipo N° de pacientes
Realizaram cari6tipo 32

Normal 18 (56%)
Alterado 14 (44%)
N&o realizaram cari6tipo 20

Total de pacientes 52

cada paciente e, também, o cariétipo ndo foi
avaliado como fator prognoéstico para determi-
nar risco e definir tratamentos. Os dados refe-
rentes a resposta aos esquemas de quimioterapia
“7+3”(Citarabina + Daunorrubicina) e do GCBEL,
usado no ultimo periodo, estdo detalhados nas
tabelas 6, 7, 8 e 9. As tabelas 6 e 7 mostram
respectivamente as respostas ao esquema “7+3”
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Tabela 7
Resposta a terapia de indugdo com 7 + 3 anos 90-93

Tipo de resposta N° pacientes com resposta/

total de pacientes (%)

Pacientes que iniciaram inducéo 41/41
Remissdo completa 27/41(66%)
Refratariedade 5/41(12%)
Obito relacionado a indugéio 9/41 (22%)

aplicado na inducdo dos 84 pacientes nos anos
80-89 e nos 41 pacientes dos anos 90-93.
Sobre os anos 80, ressaltamos que, em dez
anos, foram diagnosticadas 102 LMAs, sendo 47
homens e 55 mulheres com a mediana de idade
em 39 anos. Destes pacientes, 84 foram tratados
com os seguintes resultados: 43 entraram em
remissdo com a inducgdo, 16 foram refratarios e
25 foram a Obito no periodo pés-inducédo por
complicacdes da quimioterapia. Entre os 43 pa-
cientes em remissdo, 12 recusaram novos Ci-
clos de quimioterapia, nove recairam em me-
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Tabela 8
Resposta a terapia de indugédo com
esquema GCBEL

Tipo de resposta N° pacientes com resposta/

total de pacientes (%)

Pacientes que iniciaram Indug&o
Remissao completa
Refratariedade

Obito relacionado & inducéo

52/52 (100%)
38/52 (73%)

09/52 (17,3%)
05/52 (9,7%)

Tabela 9
Resposta a terapia pds-inducao

Tipo de resposta N° pacientes c/ resposta/

total de pacientes

Iniciaram terapia pos-inducéo 38 pacientes

Obito nas fases p6s-indugéo 8/38 (21%) [38-8 =30]
Recaida pés-indugao:

na consolidacéo 4/30 (13,4%) [30-4=26]

Completaram protocolo emremissdo  24/26 (92%)
Recaidas tardias(ap6s 12 m

término protocolo) 11/24 (45%)
Vivos em remisséo no final

do estudo 13/24 (54%)

nos de seis meses, cinco abandonaram o acom-
panhamento e apenas 17 entraram em esquema
de manutencgdo, através de ciclos mensais de
Citarabina + 6 Tioguanina + Daunorrubicina du-
rante 24 meses. Em dezembro de 1989, 13/17
pacientes permaneciam vivos, trés fora de trata-
mento e dez ainda em quimioterapia de manu-
tencdo. Nesta década, a sobrevida média global
foi de 12 meses em 13% dos pacientes.

Nos anos 90-93 houve 41 novos casos: 19
homens e 22 mulheres com idade mediana de
29 anos. Em 27/41 (66%) pacientes, a remissao
foi completa, com a mesma terapia usada na
década de 80, mas cinco (12%) foram refratéari-
0s e nove (22%) foram a 6bito na fase de pan-
citopenia pos-quimioterapia. Em 22 meses apds
o diagndstico, 17,5% estavam vivos, porém, ao
final de quatro anos, restaram apenas 2/27 (7,5%)
pacientes.

Os pacientes tratados entre 1980 e 1993 re-
ceberam a mesma inducgédo, porém a consolida-
¢cdo e a manutencdo foram diferentes: alguns
receberam novos ciclos de quimioterapia com

21
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doses idénticas as da induc¢do; outros, altas do-
ses de Citarabina (2g a 6g/m?/dia — trés dias)
associadas a mitoxantrone ou antraciclinas, e um
grupo logo ingressou em manutencao longa com
drogas orais como o0 metotrexate e a 6 mer-
captopurina. Ndo foi possivel analisar as res-
postas pés-terapia de inducdo devido a ndo pa-
dronizagdo do seguimento. A partir de 1994,
novo protocolo de quimioterapia foi instituido
ao grupo de 52 pacientes — 26 homens e 26
mulheres com mediana de idade em 27 anos. O
indice de remissdo foi de 73% (38/52). A
sobrevida global foi de 26,6 meses para 13/52
(25%) dos pacientes.

Apesar da limitagdo de muitos dados, foi
possivel analisar os itens resposta a terapia de
inducéo (taxa de remissdo), meses de sobrevida
livre de doenca e global nos trés grupos. Com-
parando os indices de remissdo nos trés perio-
dos, através de teste de Q-Quadrado (X?), é pos-
sivel afirmar que houve diferenca estatisticamente
significativa entre os grupos tratados em 94-99 e
80-89 (p=0,002).

Entre os dois grupos que usaram 0 mesmo
protocolo, nos periodos de 80-89 e 90-93, ndao
houve diferengas. A sobrevida livre de doenca
foi estatisticamente significativa na comparacéo
entre os trés grupos, sendo o grupo de 94-99
melhor que o de 90-93 e este melhor que o de
80-89.

Em relacdo a sobrevida global, houve signi-
ficAncia na comparacéo entre os grupos 90-93 e
80-89 (p<0,0001) e entre os grupos 94-99 e 80-
89 (p<0,001). As demais comparagdes ndo fo-
ram estatisticamente significativas. No final des-
te texto, os gréficos 1, 2 e 3 permitem a visua-
lizagdo das curvas de sobrevida.

Discussao

O transcorrer de duas décadas mostrou di-
ferentes resultados durante o acompanhamento
de pacientes com um mesmo diagnéstico e al-
guns, inclusive, com o mesmo tratamento, su-
gerindo que devem haver fatores proprios da
doenca e fatores secundarios ao ambiente
modificadores da resposta as terapias. O avan-
¢o no conhecimento da biologia celular tumoral,
a introducdo de novas técnicas de imuno e
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cariotipagem, bem como a melhora nos trata-
mentos de suporte podem influir nos resultados
de resposta a terapia, proporcionando maiores
taxas de remissdo e sobrevida em relacdo aos
anos passados.'

A resposta a terapia de inducdo na década
de 90 foi melhor em relagdo aos anos 80, quan-
do comparados os dois grupos que fizeram o
mesmo tratamento. Nos anos de 1990 a 1993, o
indice de remissdo subiu de 51% para 66%, e 0s
tempos de sobrevida livre de doenca e global
foram superiores, com 17,6 meses em 41% e 22
meses em 17,5% respectivamente, e a mortali-
dade relacionada com o tratamento foi similar
nesses grupos, com 29% de Obitos no primeiro
e 21% no segundo grupo. A melhora na infra-
estrutura pelo acesso a antibioticoterapia de
maior espectro, uma hemoterapia com maior vi-
gilancia sanitaria e uma equipe de médicos e en-
fermagem mais treinados podem ter influencia-
do na melhora dos indices de remissdo e mesmo
na sobrevida global, porém ndo modificaram a
taxa de mortalidade relacionada & quimioterapia
de inducdo nestes periodos de 80-89 e 90-93.
Comparados estes resultados com os demais tra-
balhos brasileiros,®1° nossas taxas de indugdo de
remissdo, mortalidade relacionada a terapia de
inducdo e as sobrevidas ficam dentro das médias
apresentadas.

O ultimo grupo estudado, com diagnéstico
apos 1994, apresentou taxas de remissdo de 73%
e de mortalidade relacionada a terapia de
inducdo de 9,7%, com a sobrevida global che-
gando aos 26,6 meses em 25% dos pacientes.
Possivelmente, os resultados deste ultimo gru-
po refletiram o beneficio da padronizacdo de
um protocolo incluindo terapia pés-indugdo com
intensificacdes (altas doses de Citarabina), além
do incremento na terapia de suporte através de
treinamentos especializados a enfermagem, da
ampliacdo do espectro dos antimicrobianos, da
introducdo dos fatores de crescimento e da mo-
dernizacdo da hemoterapia. Estes resultados fo-
ram otimistas em relagdo aos resultados publi-
cados pelo grupo da UFMG, em 1995, onde a
média de inducdo de remissao ficou em 41%,
com uma mortalidade pds-inducdo de 45%.2
Comparados as demais publica¢fes nacionais,®*°
nossos indices de inducdo de remissdo foram
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discretamente superiores, mas a taxa de sobre-
vida mantém-se equivalente.

Encerrando os comentarios sobre os dados
das tabelas, ainda parece relevante chamar a
atencado para: a) na tabela 5: na analise dos
cariétipos havia cinco pacientes com alteragées
citogenéticas consideradas de bom progndstico
(3inv 16 e 2 t (8;21), porém, quatro/cinco paci-
entes recairam apos 12 meses do tratamento; b)
na tabela 8: o percentual de 73% de remissdo
pos-inducao (medula com menos de 5% de
blastos no D21), revelando-se um percentual alto
em comparacdo com os demais resultados naci-
onais; ¢) na tabela 9: o nimero de 6bitos relaci-
onados aos efeitos da quimioterapia de consoli-
dagdo, mostrando que a melhora dos cuidados
médicos e de enfermagem, além de antibi6ticos
de maior espectro, ndo evitaram 0s oito 6ébitos
no periodo de pancitopenia imediata pos-
quimioterapia de consolidacdo, atribuidos as in-
feccdes oportunistas pela mielossupressédo; d)
tabela 9: a remissdo ndo foi sustentada em 17
pacientes, com quatro recaidas precoces e 13
tardiamente; e) chegaram no final do estudo em
dezembro de 1999 apenas 13 dos 52 pacientes
(25% dos casos) com diagnostico de LMA a par-
tir de janeiro de 1994, perfazendo a estimativa
de sobrevida de 25% em quatro anos.

Este levantamento tem muitas limitagfes, a
maior delas é o fato dos grupos estudados per-
tencerem a épocas diferentes, o que dificultou
comparagdes. As anotacdes dos prontudrios,
principalmente na década de 80, foram sumari-
as, ndo permitindo a busca de mais dados.

No resumo geral, os dados avaliados entre
1994-99 permitiram a proje¢do de uma sobrevida
acumulada de 25% em quatro anos, concordan-
do com as publica¢des internacionais e man-
tendo a LMA como uma doencga de baixo indice
de curabilidade quando usada apenas a
guimioterapia convencional.

O olhar de modo prospectivo para os re-
sultados deste estudo local fez com que o Servi-
co de Hematologia do Hospital de Clinicas de
Porto Alegre mudasse a postura frente aos diag-
noésticos de LMA. Nos anos 2000 ndo mais inici-
amos tratamentos sem analisar os fatores prog-
nésticos, sendo a citogenética nosso leme para
definir a intensificacdo de terapias e indicacdo
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Grafico 1 — Analise da sobrevida global no grupo
tratado entre 1980-89 - 84 pacientes

=

Probabilidade acumulada
oORNMWhOoON®©O

o

0 12 24 36 48 60 72

Meses

Grafico 2 - Anélise de sobrevida global no grupo
tratado entre 1990-93 — 41 pacientes

[y

Probabilidade acumulada
ohRNMWhUoON®©O

o

0 12 24 36 48 2

Meses

Grafico 3 - Analise da sobrevida global no grupo
tratado entre 1994-99 — 52 pacientes

das modalidades de transplantes de medula 6s-
sea ou células tronco periféricas para consoli-
dar a remissdo nas leucemias miel6ides agudas,
mesmo nos casos considerados de bom prog-
noéstico, com o intuito de cura ou de extensdo
de sobrevida livre de doencga.'?

23

23

Hoje, a recomendac&o do Servigo de Hema-
tologia do HCPA para os novos diagnésticos de
LMA, exceto a Promielocitica (M3), é o trata-
mento inicial com quimioterapia de inducéo atra-
vés do esquema “7+3” com citarabina 100mg/
m?/dia em sete dias de infusdo continua, associ-
ado a Daunorrubicina na dose de 60mg/m?/dia
por trés dias, seguido de um ciclo de consolida-
cdo igual a inducdo e, posteriormente, dois ci-
clos de intensificagdo com 6g/m?/dia de Cita-
rabina durante trés dias. Ao término do proto-
colo, os pacientes em remissdo, com idade infe-
rior a 50 anos e doador HLA compativel, sdo
encaminhados ao transplante alogénico, e aque-
les sem doador ou maiores de 50 anos sdo sub-
metidos ao transplante autélogo.

Os pacientes com leucemia promielocitica
(M3) representam 18% dos nossos diagndsticos
de LMA e sdo tratados com o protocolo AIDA,
do grupo italiano GIMEMA.

Abstract

We have treated many AML patients in the last twenty
years. We followed, between March 1980 and
December 1999, 195 patients with ages ranging from
12 to 70 years and presenting “de novo” AML,
excluding the M3 subtype. In the eighties, 102 patients
are on record: 47 males and 55 females. Among these,
84 received induction chemotherapy with Cytarabin
plus Daunorrubicin (7+3), resulting in a 51% (43/
84) remission rate. The average disease-free and
overall survival was 35% at ten months and 13% at
12 months. Forty-one new diagnoses were performed
from January 1990 and December 1993, all patients
were submitted to the “7+3” chemotherapy protocol
and a 66% remission rate was obtained. The disease
free and overall survival rates were statistically (p <
0.001) higher with 41% of the patients at 7.6 months
and 17.5% at 22 months. In 1994 a new protocol was
introduced under the guidance of the Brazilian
Cooperative Group on Leukemia Studies (GCBEL). It
recommended induction with Cytarabin +
Idarrubicin followed by consolidation and two
intensification cycles with high doses of Cytarabin.
Between 1994 and 1999, 52 patients were included
in this new protocol and the remission rate was 73%
(p = 0.002). In 50% of these patients disease free
survival was about 23.3 months, while the overall
survival was 25% at 26 months. Both disease free
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survival and overall survival rates in the last period
showed statistically significant differences when
compared to the previous years. We observed a
progressive improvement in remission and survival
rates in the last decades, however the prolonged event-
free survival stayed below 30%. Our results are simi-
lar to the national centers that treat AML and in
accordance with the literature data. Rev. bras. hematol.
hemoter. 2003;25(1):17-24.

Key words: Acute Myeloid Leukemia; remission rates;
disease free survival; overall survival.
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