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INTRODUGAO

As doencgas onco-hematoldgicas sédo caracterizadas por uma proliferagdo
anormal de células sanguineas, levando a uma diminui¢gdo na produgao de células
saudaveis, sendo elas: leucemia linfocitica e leucemia mieloide, linfoma Hodgkin e
nao-Hodgkin, mieloma multiplo e anemia aplasica (Disner; Onco, 2021).

O tratamento dessas patologias inclui uma variedade de opg¢des terapéuticas,
incluindo quimioterapia, transplante de medula d6ssea e terapias-alvo (Instituto
Nacional de Cancer, 2023).

As terapias-alvo sao tratamentos que atuam diretamente nas células
cancerosas, bloqueando proteinas especificas responsaveis pelo crescimento e
proliferacdo das células. Esses tratamentos podem ser administrados por via oral ou
intravenosa e podem apresentar menos efeitos colaterais do que a quimioterapia
convencional (Oncoguia, 2021).

A tecnologia das células CAR-T é uma terapia celular avangada que usa células
T do proprio paciente, modificadas geneticamente em laboratério para atacar células

cancerosas. Essas células T s&o retiradas do paciente e introduzidas em um ambiente
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de laboratério, onde sdo modificadas para expressar um receptor de antigeno
quimérico (CAR) que lhes permite reconhecer e atacar especificamente as células
cancerosas.

Sendo assim, o trabalho se justifica pelo fato de as células CAR-T oferecer uma
nova esperanga os pacientes com cancer em estagio avangado, contribuindo contra
0 avancgo da doencga e melhoria na qualidade de vida, e com o presente trabalho sera
reunida as principais informagcbes a respeito desta técnica, facilitando o

esclarecimento de duvidas sobre o assunto.

METODOS

Trata-se de uma revisdo bibliografica, com levantamento de artigos dos
principais bancos de dados (PubMed, SciELO (Scientific Electronic Library Online) e
Google Académico) com o uso das seguintes palavras chaves e suas combinagdes
em portugués e em inglés: Terapia celular, CAR-T, Onco-hematologia, Cancer, Cell

therapy e Onco-hematology.

OBJETIVOS

Realizar um abrangente levantamento bibliografico sobre estudos que
exploram o emprego das células CAR-T no tratamento de doengas onco-
hematoldgicas. Buscar-se-a compreender a evolugdo dessas terapias, destacando
suas aplicagdes e impactos no cenario das doencas que afetam o sistema sanguineo

e a medula 6ssea.

DESENVOLVIMENTO

As células CAR-T sao derivadas das células T e sdo produzidas em laboratdrio.
No seu estado de homeostase, as células T, sdo responsaveis pela acado de
reconhecer o que é n&o-proprio, ou seja, de proteger o organismo contra infecgdes,
patogenos e reconhecer células tumorais (Centro de Terapia Celular, 2020).
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O processo de obtencdo das células ocorre pela coleta de células T do
paciente, realizada pela técnica de aférese, onde o sangue é retirado do paciente,
passa por uma maquina que separa as ceélulas T de outras células sanguineas, e
depois retorna o sangue ao paciente. Apos a aférese as células T sao isoladas do
restante das células sanguineas coletadas. Em seguida, estas células séo entao
cultivadas em um meio de cultura especial, fornecendo os nutrientes e fatores de
crescimento, para que se multipliqguem, ampliando-as em quantidade para
modificagao genética, por técnicas de engenharia genética (Centro de Terapia Celular,
2020).

Estas células modificadas passam a expressar o receptor de antigeno
quimérico (CAR), sendo isso a introdu¢cdo do gene do CAR nas células T, sendo
frequentemente através de vetores virais, ndo patogénicos, modificados. O CAR é
projetado para reconhecer um antigeno especifico encontrado nas células
cancerigenas. As células T modificadas com o CAR s&o colocadas em um ambiente
de cultura que fornece os nutrientes e as condi¢gdes necessarias para que elas se
multipliquem e se expandam em numero. Apds a expansao e treinamento das células
CAR-T, estas serao purificadas garantindo que apenas as células desejadas estejam
presentes na amostra final, e prontas para serem infundidas por via endovenosa
(Maldini et. al, 2021).

A terapia com células CAR-T representa, sem duvida, um avancgo significativo
na area da hematologia, no entanto podem ser observados eventos adversos e essas
complicagbes apresentam caracteristicas especificas, sendo crucial equipes
multiprofissionais devidamente treinadas e capacitadas para reconhecer e tratar essas

complicagdes (Grupo Oncoclinicas, 2023).

DISCUSSAO

Conforme os estudos conduzidos por Turtle et al. (2016), em pacientes com
leucemia linfoblastica aguda de células B, a terapia com células CAR-T demonstrou
eficacia, resultando na rapida erradicacédo tumoral e remissdo completa em 40% dos
casos. Ao empregar células CAR-T de composi¢cao definida (CD4+:CD8+) em 29
adultos com LLA-B recidivante/refrataria ndo houve presenca de leucemia em 100%
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dos pacientes apds a infusdo e nao foi detectada por citometria de fluxo de alta
resolucdo em 93% dos pacientes, apos a infusdo das células CAR-T.

Em uma pesquisa, Dai et al. (2020); avaliou-se a eficacia de um CAR
bioespecifico direcionado para CD19 e CD22. Os resultados revelaram uma atividade
citolitica robusta contra as células tumorais em seis pacientes adultos com LLA-B
recidiva/refrataria, resultando em remissao completa e auséncia de doenca residual
minima em 100% dos pacientes.

Em pacientes pediatricos, os resultados encontrados foram de 80% da taxa de
remissao molecular completa, utilizando células T autélogas expressando CAR's
CD19/CD22 em um més, em dois meses essa taxa aumentou para 86% (Maude et
al., 2018).

Em casos de linfoma ndo Hodgkin os resultados encontrados foram 82%. Em
um acompanhamento médio de 8 meses, 44% dos pacientes responderam ao
tratamento e 39% estavam em remissao completa (Petramale et al., 2019).

Entre casos de toxicidade, a sindrome de liberagao de citocinas (SLC), pode
ocorrer em graus leves, moderados ou graves, enquanto a neurotoxicidade pode
resultar em condigdes como encefalopatia, afasia, delirios, tremores, convulsdes e,

em casos raros, edema cerebral (Gomes et al., 2021).

CONCLUSAO

Conclui-se nesta revisdo que, embora as terapias convencionais ainda
desempenhem papéis essenciais, as células CAR-T emergem como uma alternativa
promissora, oferecendo uma nova esperanga para pacientes com cancer em estagio
avangado, contribuindo significativamente para conter o avango da doenca e melhorar

a qualidade de vida dos pacientes.

Conflitos de interesse: Os autores nao tém conflitos de interesse a divulgar.
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