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6ESUMO \

Introdugao: A Leucemia Linfoblastica Aguda (LLA) é o cancer pediatrico mais frequente e o
diagnostico precoce e o inicio imediato da terapéutica sdo determinantes para o aumento das taxas
de sobrevida. Nesse contexto, o farmacéutico clinico pode elevar seguranga e adesao. Objetivo:
Sintetizar aspectos bioldgicos, clinicos e terapéuticos da LLA infantil, destacando a contribuigdo do
farmacéutico. Métodos: Foi realizada a revisao integrativa entre 2018 e 2025, nas bases de dados
PubMed, SciELO, LILACS, BVS e Google Académico. Foram incluidos textos completos sobre LLA
pediatrica, tratamento/farmacogendmica/atencao farmacéutica; e excluidos os artigos duplicados,
textos incompletos, metanalises e adultos-apenas. Resultados: 8 artigos foram incluidos na
pesquisa. Foi evidenciado que os materiais educativos e rotinas de transicdo melhoram
compreensao/execucao do regime e o seguimento a beira leito reduz erros. Além disso, observou-
se que instrumentos padronizados apoiam registro/monitoramento, a personalizagéo
(TPMT/NUDT15) mitiga toxicidades por tiopurinas e as escolhas de formulagéo da L- asparaginase
e terapias inovadoras demandam protocolos e monitorizagao. Conclusao: O Cuidado Farmacéutico
estruturado, aliado a personalizagdo e a vigilancia ativa, aprimora seguranca e adeséo na LLA
pediatrica, assim, recomenda-se institucionalizar materiais/rotinas, usar checklists e ampliar
indicadores e estudos prospectivos.

Palavras-chave: Leucemia Linfoblastica Aguda; Oncologia Pediatrica; Atengdo Farmacéutica;
Farmacogenémica; Adesao a Medicacéo.

ABSTRACT

Introduction: Acute Lymphoblastic Leukemia (ALL) is the most common pediatric cancer, and early
diagnosis combined with prompt initiation of therapy are crucial for improving survival rates. In this
context, the clinical pharmacist can enhance safety and treatment adherence. Objective: To
synthesize the biological, clinical, and therapeutic aspects of pediatric ALL, highlighting the
pharmacist’s contribution. Methods: An integrative review was conducted between 2018 and 2025
using the PubMed, SciELO, LILACS, BVS, and Google Scholar databases. Full-text articles
addressing pediatric ALL, treatment, pharmacogenomics, and pharmaceutical care were included,
while duplicates, incomplete texts, meta-analyses, and adult-only studies were excluded. Results:
Eight articles were included. The findings revealed that educational materials and transition routines
improve understanding and adherence to treatment regimens, while bedside follow-up reduces
medication errors. Moreover, standardized tools support documentation and monitoring,
personalization through TPMT/NUDT15 testing mitigates thiopurine-related toxicities, and
formulation choices for L-asparaginase and innovative therapies require structured protocols and
monitoring. Conclusion: Structured Pharmaceutical Care, combined with personalization and active
surveillance, enhances safety and adherence in pediatric ALL. Therefore, it is recommended to
institutionalize educational materials and routines, apply checklists, and expand indicators and
prospective studies.

Keywords: Acute Lymphoblastic Leukemia; Pediatric Oncology; Pharmaceutical Care;
Qharmacogenomics; Medication Adherence. j
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INTRODUGAO

A neoplasia maligna mais comum na infancia é a Leucemia Linfoblastica Aguda
(LLA), responsavel por aproximadamente 30% dos casos de cancer pediatrico e por
cerca de 80% das leucemias agudas nessa faixa etaria. Essa patologia é
caracterizada pela proliferacdo descontrolada de linfoblastos na medula dssea,
comprometendo a produgdo normal das células sanguineas e provocando
manifestacdes clinicas como anemia, hemorragias, infecgdes recorrentes e fadiga
intensa (Alvarenga et al., 2021).

Apesar dos avangos nos protocolos terapéuticos e do aprimoramento do
suporte clinico, a LLA ainda representa um desafio significativo para a oncologia
pediatrica, devido a sua complexidade biolégica, elevada taxa de recidiva e aos efeitos
adversos dos tratamentos, que geralmente sdo longos e compostos por varias fases
(Rodrigues; Avila, 2021). Nesse contexto, o diagndstico precoce e o inicio imediato da
terapéutica sdo determinantes para o aumento das taxas de sobrevida.

Com o progresso da farmacogendmica, a personalizagéo dos tratamentos tem
se mostrado uma estratégia promissora, permitindo ajustes individualizados de doses
e escolhas terapéuticas que reduzem toxicidades e potencializam a eficacia. O
farmacéutico clinico, por sua formacao técnica e cientifica, exerce um papel central
na implementagdo dessas abordagens, contribuindo para a construgdo de terapias
mais seguras, eficazes e personalizadas (Gongalves, 2024).

Além de sua atuagdo técnica, o farmacéutico desempenha uma funcéo
educativa e humanizada, orientando pacientes e familiares sobre o uso correto dos
medicamentos e a importancia da adesao terapéutica. A adesdo, especialmente no
publico infantil, &€ frequentemente prejudicada por fatores emocionais e pela
compreensao limitada das criangas sobre a gravidade da doenga, o que exige
acompanhamento continuo e comunicagao acessivel (Simdes et al., 2020).

Os efeitos tardios do tratamento constituem outro ponto de atengao, pois podem
comprometer o desenvolvimento fisico e cognitivo das criangas, além de provocar
alteragdes neuropsicoldgicas e disturbios de crescimento. Essas sequelas ressaltam
a importancia de um cuidado prolongado, que va além da remissao bioldgica,
valorizando o acompanhamento multidisciplinar e humanizado (Rodrigues; Avila,
2021).
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Embora a atuagao do farmacéutico clinico na oncologia pediatrica esteja em

expansao, ainda ha escassez de estudos que explorem de forma detalhada seu
impacto direto na qualidade de vida e nos resultados clinicos de criangas com LLA.
Assim, torna-se essencial reconhecer e valorizar esse profissional no contexto do
tratamento oncoldgico pediatrico.

Dessa forma, este estudo justifica-se pela relevancia clinica e social da
Leucemia Linfoblastica Aguda (LLA) infantil e pela necessidade de valorizar o papel
do farmacéutico no tratamento oncoldgico pediatrico. A LLA, embora agressiva,
apresenta altas chances de cura quando diagnosticada precocemente e tratada
adequadamente pelo SUS. O farmacéutico atua na manipulagdo segura de
quimioterapicos € no acompanhamento clinico dos pacientes. Assim, o presente
trabalho tem como objetivo compreender os aspectos bioldgicos, clinicos e
terapéuticos da LLA em criangas, com base em evidéncias cientificas recentes,

visando aprimorar o manejo da doenga e a qualidade de vida dos pacientes.

2 METODOLOGIA

Este estudo € uma revisédo integrativa da literatura, tendo como foco a Leucemia
Linfoblastica Aguda (LLA) em criangas e o papel do farmacéutico clinico no tratamento
e acompanhamento da doenca. As buscas foram realizadas nas bases de dados
PubMed, SciELO, LILACS, Biblioteca Virtual em Saude (BVS) e Google Académico,
abrangendo publicag¢des entre 2018 e 2025, disponiveis nos idiomas portugués, inglés
e espanhol.

Foram incluidos artigos gratuitos, disponiveis na integra, que abordassem
temas relacionados a LLA infantil, tratamento farmacoldgico, farmacogenémica,
atencao farmacéutica e oncologia pediatrica. Foram excluidos textos incompletos,
estudos duplicados, revisdes com metanalise e trabalhos voltados exclusivamente
para adultos, garantindo a selecédo de materiais cientificos atuais e pertinentes ao
tema.

Na estratégia de busca, utilizaram-se descritores controlados e ndo controlados
dos Descritores em Ciéncias da Saude (DeCS) e do Medical Subject Headings (MeSH)
como “Leucemia Linfoblastica Aguda®, “Oncologia Pediatrica”, “Farmacéutico”,

‘Farmacogendmica”, “Atencdo Farmacéutica” e “Tratamento” combinados pelos
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operadores booleanos AND e OR. Adotou-se como expressao principal: Leucemia
Linfoblastica Aguda AND (Farmacéutico OR Atencdo Farmacéutica) AND Oncologia
Pediatrica. As buscas foram limitadas ao periodo 2018-2025, nos idiomas portugués,
inglés e espanhol, priorizando textos completos. Apos a triagem e aplicagdo dos
critérios de elegibilidade, os estudos foram avaliados quanto a metodologia,
resultados e relevancia cientifica, possibilitando a construcdo de uma sintese

atualizada sobre o papel do farmacéutico clinico na LLA infantil.

Figura 1 — Fluxograma das etapas da metodologia da revisfio integrativa
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3 RESULTADOS E DISCUSSAO

O quadro a seguir sintetiza os estudos incluidos nesta revisao integrativa sobre
Leucemia Linfoblastica Aguda (LLA) em criangas e a atuagao do farmacéutico. Apos
a triagem (2018-2025), permaneceram dez publicagbes com texto completo, das
quais se apresentam autor/ano, tipo de estudo/amostra, objetivo e principais
resultados. Foram excluidos duplicados, textos incompletos e trabalhos sem relagao
direta com LLA pediatrica ou sem interface com a pratica farmacéutica. Essa sintese

fundamenta a discusséao e as implicagdes para a pratica.

Quadro 1 — caracterizagao dos artigos incluidos na revisao

Autor/Ano | Tipo de estudo / Amostra Objetivo Principais resultados
Gongalves Estudo metodoldgico Desenvolver cartilhas Materiais validados
etal., 2024 (desenvolvimento/validagédo | educativas para LLA melhoram compreensao
de cartilhas); participagao de | pediatrica e validar do tratamento, adesao e
especialistas e publico-alvo | conteldo/clareza para seguranga no cuidado
em oncopediatria pacientes/cuidadores. domiciliar.
Correa et Observacional/analitico com | Avaliar associagao Variantes associadas a
al., 2021 criangas com LLA entre variantes maior toxicidade; base
(Coldbmbia) TPMT/NUDT15 e para ajuste
toxicidade as tiopurinas individualizado de dose
em LLA pediatrica. (farmacogendmica).
Dall Agnol, Observacional Caracterizar Intervengdes do
2019 descritivo/retrospectivo em intervencdes do farmacéutico preveniram
internagao pediatrica acompanhamento erros, otimizaram doses €|
oncolégica farmacoterapéutico qualificaram a segurancga
durante quimioterapia. do processo.
Barros, Observacional em servico Comparar L- Dados de pratica real
2019 publico (LLA pediatrica no asparaginase nativa vs sustentam a escolha
entre
SUS) PEG-asparaginase. formulagdes
considerando reagbes
adversas a
medicamentos
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(RAM) e logistica de

acesso no SUS.

Gongalves, | Avaliacdo de tecnologia em Sintetizar Evidéncias favoraveis
em
2023 saude (relatdrio técnico); | eficacia/seguranca do subgrupos; requer
sem amostra clinica blinatumomabe e estrutura de
discutir incorporagao monitorizagao e
no SUS. protocolos de uso
seguro.
Barbosa et | Artigo cientifico Descrever reagoes Hipersensibilidade,
al., 2019 (vigilancia/farmacovigilanci| adversas relacionadas a | pancreatite e
a
com L-asparaginase em L-asparaginase e hepatotoxicidade em
oncopediatria) medidas de destaque; recomenda-
se
monitorizagado. farmacovigilancia ativa
e
protocolos.
Franco et Estudo descritivo de Reunir e descrever Protocolos e
orientagdes
al., 2021 prontuarios orientacdes para estruturadas reduzem

cuidado domiciliar em

duvidas e eventos

quimioterapia

preveniveis no
domicilio.

antineoplasica oral

pediatrica.

Bittencourt,

Desenvolvimento de

Propor e sistematizar

Ferramenta padroniza

2023

instrumento

instrumento de

registros e facilita

(checklist/formulario) para| acompanhamento mensuragao do
impacto
onco-hematologia farmacoterapéutico. da atencao

farmacéutica.
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3.1 PRATICA CLINICA E SEGURANCA DO CUIDADO FARMACEUTICO EM
ONCOPEDIATRIA

Quando 2: Pratica clinica e seguranga do cuidado farmacéutico em oncopediatria

Autor/Ano Principais achados
Gongalves Desenvolvimento e validagcdo de cartilhas educativas para LLA
et al., 2024 pediatrica; materiais claros e validados para pacientes/cuidadores,

favorecendo compreensao do tratamento e seguranga no domicilio.

Dall Agnol, Acompanhamento farmacoterapéutico em internagdo pediatrica: 5,4%
2019 das prescrigdes com causa de PRM; 92,2% das intervengdes

aceitas/implementadas e 90,6% dos PRMs totalmente resolvidos.

Franco et al., Orientagdes estruturadas para cuidado domiciliar em quimioterapia oral
2021 pediatrica (rotinas, sinais de alerta e manuseio seguro),

padronizando a educagdo da familia/cuidador.

Bittencourt, Elaboracdo e validagdo de instrumento (checklist/bundle) para
2023 sistematizar o acompanhamento farmacoterapéutico em onco-
hematologia, padronizando processos e facilitando mensuragdo de

desempenho.

Os quatro estudos corroboram uma mesma direcdo: quando a atuacao
farmacéutica é estruturada e continua, ha melhora consistente da seguranga do
paciente e da adesdo ao tratamento em LLA pediatrica. Gongalves et al. (2024)
evidenciam que materiais educativos validados, com linguagem clara e foco na
realidade de criangas e cuidadores, potencializam a compreensdo do regime
terapéutico, orientam o uso correto dos medicamentos e fortalecem a autonomia da
familia elementos decisivos para manter a continuidade do tratamento fora do hospital.
Franco et al. (2021), em estudo descritivo de prontuarios, descrevem como ocorrem
as praticas de alta e o cuidado no domicilio e evidenciam lacunas orientagao,
sinalizagao de eventos e organizagao do esquema posoldgico que justificam a adogao
de rotinas padronizadas. Juntas, essas duas frentes mostram que a literacia em saude
€ a padronizacao de orientacdes favorecem a redugao de duvidas, minimizam falhas

de administracao e sustentam a adeséo ao longo das etapas terapéuticas.
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No ambiente de internagdo, Dall Agnol (2019) demonstra que o

acompanhamento farmacoterapéutico a beira leito reduz falhas do processo (erros de
prescricao/dispensacédo, doses inapropriadas, interagdes nao reconhecidas) e
qualifica o uso de antineoplasicos em pediatria, com alta aceitacdo das intervencdes
pela equipe multiprofissional. Esse achado complementa a dimensédo educativa ao
evidenciar que intervir no processo, e nao apenas informar, é crucial para transformar
orientacdo em pratica segura. Para garantir continuidade e mensuragdo desse
cuidado, Bittencourt (2023) propde um instrumento padronizado (checklist/formulario)
que organiza o registro do seguimento farmacoterapéutico e viabiliza indicadores de
processo e resultado (por exemplo: intervengdes realizadas/aceitas, problemas
relacionados a medicamentos identificados e resolvidos, tempo até a intervengao,
reinternagdes evitaveis). A combinagdo entre educagdo estruturada, intervengao
clinica sistematica e documentagado padronizada cria um ciclo virtuoso: melhora a
execugao diaria do tratamento, facilita auditoria e retroalimentacdo da equipe e
sustenta a melhoria continua.

Em sintese, ha complementaridade entre os estudos: Gongalves et al. (2024)
qualificam a comunicagdo com a familia e elevam a literacia em saude; Franco et al.
(2021) descrevem orientagdes institucionais que convertem recomendagdes em
rotinas de cuidado domiciliar; Dall Agnol (2019) evidencia o impacto clinico do
seguimento farmacoterapéutico durante a internacdo; e Bittencourt (2023)
disponibiliza a ferramenta de padronizagdo que torna essas agdes reprodutiveis e
avaliaveis ao longo do tempo. Como implicagdes praticas para o SUS, recomendam-
se a adocdo de materiais educativos validados com linguagem centrada na familia e
técnica de “ensinar de volta’; a formalizagdo de rotinas de alta (conciliagéo
medicamentosa, plano posolégico e sinais de alerta); o seguimento
farmacoterapéutico com foco em antineoplasicos de maior risco; € a implementacao
de checklists e indicadores que permitam monitorar adesao, seguranga e desfechos
assistenciais. Persistem desafios como a necessidade de estudos prospectivos
multicéntricos e a integracédo plena dos registros em prontuario eletrénico, mas o
conjunto das evidéncias respalda a institucionalizacdo do cuidado farmacéutico
estruturado na LLA pediatrica.
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3.2 TERAPIAS E FARMACOGENOMICA NA LLA PEDIATRICA

Quando 3: Terapias e farmacogendmica

AUTOR/ANO PRINCIPAIS ACHADOS

Correa-Jimenez | Variantes TPMT/NUDT15 associadas a toxicidade por tiopurinas em

etal., 2021 LLA infantil; base para ajuste individualizado de dose.

Barbosa et al., | Principais RAM com L-asparaginase (hipersensibilidade,
2019 pancreatite, trombose/hepatotoxicidade); recomendacoes de

monitorizagao e manejo.

Barros, 2019 Comparacao pratica real L-asparaginase nativa vs PEG-asparaginase em
servigo publico pediatrico; subsidios para decisdao de formulagao
considerando RAM e logistica no SUS.

Gongalves, 2023 | Avaliagdo de tecnologia em saude sobre blinatumomabe (LLA B-

derivada): sintese de eficacia/seguranca e condi¢bes para incorporacdo

protocolar/monitorizacdo.

Os quatro estudos analisados convergem para um modelo de cuidado mais
personalizado e seguro na LLA infantil, articulando genética, farmacovigilancia,
evidéncias de mundo real e avaliagdo de tecnologias. Correa-Jimenez et al. (2021)
demonstram que variagdes genéticas influenciam fortemente a toxicidade as
tiopurinas, oferecendo base objetiva para ajuste individual de dose e, por
consequéncia, reducado de interrupgdes terapéuticas. Ao deslocar a decisao
posologica do “tamanho unico” para um algoritmo guiado por risco, o estudo aponta
um caminho pragmatico para prevenir eventos adversos previsiveis, sobretudo em
fases de manutencdo, nas quais a aderéncia e a continuidade do esquema séao
cruciais para o prognostico.

No campo dos antineoplasicos de alto risco, Barbosa et al. (2019) mapeiam o
perfil de reagbes com L-asparaginase (hipersensibilidade, pancreatite, alteragbes
hepaticas, entre outras) e reforcam a necessidade de monitoramento ativo e

protocolos claros de manejo, desde a triagem pré- administragao até a conduta frente

Recebido em: 16 de dezembro de 2024; Aceito em: 21 de janeiro de 2025.




Revista ReACT: Teresina, v. 32, n. 1, p. 1-12, Nov, 2025

/[ L

a suspeita de reagdo. Esses achados complementam a proposta de personalizagao:

se, por um lado, a farmacogendmica orienta doses mais seguras de tiopurinas, por
outro, a farmacovigilancia sistematica € o instrumento para detectar precocemente
eventos relacionados a farmacos com janela terapéutica estreita e risco agudo.

Ao transpor essas recomendagbes para a realidade do SUS, Barros (2019)
acrescenta uma dimensao essencial: a decisao entre formulagdes (L-asparaginase
nativa versus PEG-asparaginase) deve considerar, além de segurancga e eficacia, a
tolerabilidade, a logistica de acesso, o regime de doses/aplicagdes e o custo global
do cuidado. A escolha adequada da formulagcdo pode reduzir a chance de
hipersensibilidade, otimizar a adesdo ao cronograma e diminuir a necessidade de
reinternacdes nao programadas — impactos clinicos e operacionais que emergem na
rotina dos servigos publicos.

Por fim, Gongalves (2023) discute a insergao de terapias inovadoras, como o
blinatumomabe, a partir de uma avaliagao estruturada de tecnologia, destacando
evidéncias de eficacia/seguranga em subgrupos, pré-requisitos de monitorizagdo e
organizagao de processos para incorporagao responsavel. A mensagem central é que
inovacao terapéutica ndo se resume a aquisicdo de um novo farmaco: requer
protocolos assistenciais, capacitacdo de equipe, definicdo de critérios de uso e
indicadores de resultado, a fim de garantir equidade e sustentabilidade.

No conjunto, os estudos ndo se contradizem; eles se complementam em etapas
diferentes do cuidado. A estratificacdo de risco e o ajuste de dose sdo sustentados
por Correa-Jimenez et al. (2021); a vigilancia ativa de reagbes e a padronizagao de
condutas para farmacos criticos sao reforgadas por Barbosa et al. (2019); a escolha
informada da formulagdo com base em seguranga, aderéncia e viabilidade no sistema
publico é discutida por Barros (2019); e a incorporagao criteriosa de inovagdes com
governanga clinica é delineada por Gongalves (2023). Como implicagdes praticas,
recomenda- se implementar rotinas de estratificagdo genética quando indicadas para
tiopurinas; manter protocolos de farmacovigilancia com rastreio e manejo de eventos
relacionados a L-asparaginase; adotar critérios de decisdo entre formulagbes que
incluam logistica e aderéncia; e vincular a ado¢ao de novas terapias a protocolos,
capacitacdo e indicadores (por exemplo, interrupgdes por toxicidade, necessidade de

resgate, tempo até resolugao de evento e reinternagdes evitaveis).
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Persistem lacunas que justificam agenda de pesquisa: desfechos de longo

prazo associados a aplicagao rotineira da farmacogendmica em contextos diversos;
estudos prospectivos multicéntricos que comparem, no SUS, trajetorias de cuidado
entre formulacdes de L-asparaginase; e avaliagbes econdmicas que integrem custos
diretos e indiretos da incorporacao de terapias inovadoras. Ainda assim, a direcdo do
conjunto é nitida: personalizar, vigiar, decidir e incorporar com governanga sao pilares
complementares para reduzir toxicidade, preservar a continuidade terapéutica e

melhorar resultados em LLA pediatrica.

4 CONCLUSAO

Através do estudo foi possivel dizer que, na LLA pediatrica, a atuagao do
farmacéutico clinico aumenta a adeséo e a seguranca do tratamento por meio de
educacao, acompanhamento continuo e monitoramento dos efeitos do tratamento;
que a personalizag&o do cuidado, com ajustes individuais de doses e esquemas, ajuda
a reduzir reacdoes e efeitos colaterais; e que a introducdo de novas alternativas
terapéuticas requer protocolos bem definidos, capacitacdo da equipe e
acompanhamento clinico préximo. Recomenda-se institucionalizar materiais
educativos e instrumentos de acompanhamento e ampliar indicadores e pesquisas

para mensurar o impacto clinico.
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