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RESUMO

Aintegralidade que se espera da assisténcia em saude deve ser alicercada na graduacgio. Objetiva-
se relacionar a taxa de sobrevida global as condi¢des sociodemograficas em uma amostra
de pacientes submetidos ao transplante de células-tronco hematopoiéticas, oportunizando
ao estudante de medicina mais uma forma de aproximagdo com os determinantes sociais do

processo de saude e doenca. Trata-se de um estudo exploratdrio-descritivo, retrospectivo e com
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abordagem quantitativa baseado em andlise de prontudrios. Aplicados o teste exato de Fisher,
qui-quadrado de Pearson, regressdo logistica multivariada e andlise de sobrevivéncia (curvas
de Kaplan-Meyer), considerando nivel minimo de significincia de 5% e poder de teste minimo
de 90%. Realizados 103 procedimentos e 22,2% dos pacientes foram a ébito, com diminuicio da
sobrevida até 21 meses. As discentes puderam analisar vdrias realidades sociais e as condi¢des
adequadas de moradia foram as que proporcionaram um tempo de sobrevida maior, porém sem

influenciar a taxa de sobrevida global.

Palavras-chave: Educacio Médica. Transplante de Medula Ossea. Determinantes Sociais da

Saude.

ABSTRACT

The integrality expected from health care must be built since undergraduate studies. This study
aims at associating the overall survival rate with sociodemographic conditions in a sample of
patients undergoing hematopoietic stem cell transplantation, providing the medical student
with yet another way of approaching the social determinants of the health and disease process.
This is an exploratory-descriptive, retrospective study with a quantitative approach based on
the analysis of medical records. Fisher's exact test, Pearson chi-square, multivariate logistic
regression, and survival analysis (Kaplan-Meier curves), considering a minimum significance
level of 5% and a minimum test power of 90%. One-hundred and three procedures were performed
and 22.2% of the patients died, with a decrease in survival of up to 21 months. Students were
able to analyze various social realities and adequate housing conditions were those that allowed

a longer survival time without influencing the overall survival rate.

Keywords: Education, Medical. Bone Marrow Transplantation. Social Determinants of Health.

RESUMEN

La integralidad esperada de la atencion médica debe basarse en la graduacidn. El objetivo es
vincular la tasa de supervivencia global con las condiciones sociodemograficas en una muestra
de pacientes sometidos a un trasplante de células madre hematopoyéticas, lo que permite
una mayor aproximacion del estudiante de medicina a los factores sociales determinantes
del proceso de salud y enfermedad. Es un estudio exploratorio-descriptivo, retrospectivo
con enfoque cuantitativo basado en andlisis de los registros médicos. Se aplicaron la prueba
exacta de Fisher, el chi-cuadrado de Pearson, la regresion logistica multi variante y el andlisis
de supervivencia (curvas de Kaplan-Meyer), considerando un nivel de importancia minimo
del 5% y una potencia de prueba minima del 90%. 22,2% de los 103 pacientes fallecieron, con
disminucién de la supervivencia de hasta 21 meses. Fue posible analizar cuales condiciones de
vivienda adecuadas permitieron un mayor tiempo de supervivencia, pero sin influir en la tasa

global.

Palabras clave: Educacién Médica. Trasplante de Médula Osea. Determinantes Sociales de la
Salud.
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INTRODUCAO

(DCNs)

estabelecem no seu artigo 3° que o graduado em

As Diretrizes Curriculares Nacionais
medicina deverd ter como “transversalidade em
sua prética, sempre, a determinagdo social do
processo de saide e doenga”. Para alcancar este
objetivo, € necessdrio oferecer ao estudante meios
que possibilitem uma maior aproximacéo a diversas
realidades sociais ao longo do curso, em diferentes

cendrios de ensino e aprendizagem.

Transplante de células-tronco hematopoiéticas
(TCTH) é um consagrado tratamento de vdrias
doencas oncoldgicas, hematoldgicas, imunoldgicas
e genéticas®. Por outro lado, é um procedimento
agressivo, de alto custo financeiro, que acarreta
severos efeitos colaterais com potencial de levar a
morte e cujos desfechos variam tanto com fatores

disponibilidade  de

doadores, modalidade do transplante e comorbidades

bioldgicos  (doenga-base,
clinicas), quanto com aqueles advindos das condi¢des
sociodemogréficas do paciente. A influéncia do
status socioecondmico inclui vérios fatores como
custo de tratamento, nutri¢éo, condi¢des de higiene

e aderéncia ao tratamento®.

Destaforma, explora-seaandlise acerca das condigoes
sociodemograficas capazes de influenciar o desfecho
do TCTH, constituindo, assim, um contexto propicio
para a reflexdo do estudante sobre as realidades em
que o mesmo aplicard competéncias desenvolvidas

durante a graduacéo.

O presente estudo tem como objetivo relacionar a
taxa de sobrevida global ao perfil sociodemogréfico
em uma amostra de pacientes submetidos ao TCTH
em hospital pedidtrico durante um periodo de 6 anos,
oportunizando, desse modo, ao estudante, uma nova
forma de aproximacgdo com os determinantes sociais
do processo de saude e doenca. A sobrevida global
corresponde ao periodo durante o qual o paciente
permanece vivo apds o diagndstico de uma doenca

ou institui¢do de um tratamento®.

METODO

Trata-se de um estudo exploratdrio-descritivo,
retrospectivo e com abordagem quantitativa. Os
dados deste estudo foram obtidos através da andlise
de prontudrios médicos e fichas de avaliacdo do
servico social de pacientes submetidos ao TCTH em
hospital pedidtrico localizado em Curitiba, durante
o periodo de abril de 2011 até dezembro de 2017. Na
andlise estatistica foram aplicados o teste exato de
Fisher e o qui-quadrado de Pearson para a estimativa
da diferenca entre as varidveis categéricas. Curvas
de Kaplan-Meyer foram construidas para estimar
a sobrevida acumulada, e o modelo de Regressio
Logistica Multivariada foi aplicado para avaliar
a contribuicdo das varidveis estudadas com a
mortalidade. Para todos os testes foram considerados
nivel minimo de significdncia de 5% e poder de teste
minimo de 90% (Statistica 10.0 - Statsoft®). A pesquisa
foi realizada de acordo com as normas éticas
vigentes, tendo sido aprovada por Comité de Etica

em Pesquisa, sob o parecer n° 3.186.957.

RESULTADOS

Constituiram a amostra do estudo 99 pacientes
submetidos ao TCTH, sendo 38 do sexo feminino
(38,4%) e 61 do sexo masculino (61,6%), com mediana
de idade de 8 anos, variando de 1 a 17 anos, com a
maioria (78,4%) da cor branca, seguida da indigena
(13,0%) e parda (4,3%)/preta (4,3%). Metade deles
(50,5%) procedente da prépria regido Sul, 42,4% das
regides Sudeste e Nordeste (21,2% cada) e 4% e 3%

das regides Centro-Oeste e Norte, respectivamente.

Para a maior parte dos pacientes o transplante foi
realizado pelo Sistema Unico de Saide (SUS) (76,8%),
sendo os pais casados (73,6%), com até 4 membros na
familia (58,6%), com casa prdpria (65,3%), residentes
em drea urbana (76,8%), com dgua encanada, esgoto e
luz elétrica (~90%). (Tabela 1)
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Tabela 1 - Condi¢des socioecondmicas e de moradia dos pacientes submetidos ao TCTH

CONDICOES N (%)
Plano de Saude
SuUsS 76 (76,8%)
Convénio 22 (22,2%)
Particular 1 (1,0%)

Estado civil dos responsaveis

Casado 67 (73,6%)
Solteiro 6 (6,6%)
Divorciado 18 (19,8%)

Numero de membros familiares

2 2 (2,0%)

3 15 (15,1%)
4 41 (41,5%)
5 27 (27,3%)
>5 14 (14,1%)

Casa prépria

64 (65,3%)

Area de moradia

Urbana 76 (76,8%)
Aldeia 3(3,0%)
Rural 19 (19,2%)
Ilha 1(1,0%)
Banheiro privativo 29 (29,3%)
Agua encanada 92 (93,9%)

Esgoto

79 (80,6%)

Luz elétrica

97 (99,0%)

Em 65,6% dos casos o responsdvel recebia algum
tipo de beneficio como beneficio de prestacdo
continuada (BPC), bolsa familia ou outra forma de
auxilio financeiro, tendo 72,0% deles renda familiar

de até 4 saldrios-minimos.

Espac. Saude. 2021;22:e781

Fonte: Dados da pesquisa

As principais indicacdes do transplante foram
a leucemia linfoide aguda (21,2%), anemia de
Fanconi e anemia apldstica, ambas com 12,1% cada,
imunodeficiéncia combinada grave (9,1%), linfoma

de Hodgkin e anemia de Blackfan-Diamond, ambas
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com 6,1% cada e causas outras variadas somando os

restantes 33,3% dos casos.

Quatro pacientes receberam dois transplantes,
totalizando 103 procedimentos, 18,4% autdlogos,
54,4% alogénicos aparentados, 7,8% alogénicos nio
aparentados e 19,4% haploidénticos. Vinte e dois

pacientes (22,2%) foram a ébito, um deles no segundo

transplante, realizado 4 anos apds o primeiro.

A Tabela 2 apresenta os tempos de sobrevida de
acordo com as caracteristicas sociais dos pacientes.
Condices adequadas de moradia constituiram a
varidvel associada ao maior tempo de sobrevida
na andlise bivariada, ou seja, quando avaliada

isoladamente.

Tabela 2 - Tempo de sobrevida de acordo com as caracteristicas sociais

CARACTERISTICAS MEDIANAS (min-max) P
Sexo
Feminino 27,8 (0,6-1381)
0,341
Masculino 32,4 (0,7-1381)
Estado civil
Casado 32,7 (0,6-1381)
0,50!
Solteiro/Divorciado 31,5 (2,2-1381)
Renda familiar (sal/min)
<15 20,5 (0,7-1381)
1,524,0 28,8 (0,8-1381) 0,50?
>4 34,0 (0,6-71,7)
Membros familia
Até 4 20,1 (0,6-67,1)
0,421
>4 32,1 (0,7-1381)
Condic¢ées de moradia
Adequada 39,5 (1,6-71,7)
<0,001"
Inadequada 22,1 (0,6-1381)

Fonte: Dados da pesquisa

Nota: 'Teste exato de Fisher 2Teste qui-quadrado de Pearson

No modelo de Regressdo Logistica Multivariada,
a varidvel selecionada como associada a menor
tempo de sobrevida foi a modalidade do transplante
de célula tronco hematopoiética, que quando nio

autdlogo esteve associado com risco de 6bito 3 vezes

maior (OR = 3,37, IC 95% = 1,06-10,64; p = 0,03).

A sobrevida geral estd representada na Figura 1.
Observou-se diminuicéo da sobrevida até 21 meses,

quando a taxa acumulada se manteve em 78%.
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Figura 1 - Curva de sobrevida geral

100%

90%

B0%

T0%

60%

50%

40%

Froporgo acumulada (%)

0%

20%

10%

0%

6 12 18 24 30 36 42 48 54 60

Sobrevida (meses)

Fonte: Dados da pesquisa | Nota: Curva de Kaplan-Meier

Nio se observou diferenga significativa na taxa de masculino ou feminino (p = 0,36), de acordo com o
sobrevida global entre os pacientes cujo transplante estado civil dos responsdveis (p = 0,31) ou com as

foi realizado por convénio ou SUS (p = 0,20), do sexo condicdes de moradia (p = 0,24). (Figura 2)

Figura 2 - Distribuicéo de frequéncia das condi¢des de moradia

100%

95%

0%

85%

80%

Proporgao acumulada (%)

5%

0% 4

65%

0 1 12 18 24 30 36 42 48 54 60
— Inadequada
Sobrevida (meses) = = Adeguada

Fonte: Dados da pesquisa | Nota: Curva de Kaplan-Meyer; Teste de Gehan: p = 0,24

6de 10 Espac. Saude. 2021;22:e781



Transplante de células-tronco hematopoiéticas como aproximacio para a reflexdo discente sobre a integralidade em satde

Também ndo se observou diferenca significativa
na taxa de sobrevida global entre os pacientes

submetidos ao transplante autélogo ou alogénico,

mas foi significativamente inferior nos transplantes

haploidénticos (p = 0,01). (Figura 3)

Figura 3 - Distribuicio de frequéncia da modalidade do transplante de célula tronco hematopoiética
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Fonte: Dados da pesquisa | Nota: Curva de Kaplan-Meier; Teste de Gehan: p = 0,01
DISCUSSAO

Sobre as principais indicacdes de TCTH encontradas
neste estudo, a lideranca da leucemia linfoide
aguda coincide com a literatura®. A mortalidade no
procedimento encontrada (22,2%) também estd de
acordo com a literatura®’, assim como o periodo
de tempo transcorrido para a ocorréncia do ultimo

Sbito (21 meses)®®.

Varios estudos tém associado o status socioeconémico
com a mortalidade no transplante ou na qualidade de

vida!®®, Patel et al. (2018), ao pesquisar quais fatores

prognosticos durante os primeiros 100 dias apds
transplante influenciam a sobrevida dos pacientes,
andlise de

constataram, apds 413 pacientes

submetidos ao primeiro transplante alogénico,
um indice de mortalidade geral, ou seja, incluindo
causas relacionadas a doenca base, transplante e/
ou comorbidades, de 29% no primeiro ano. Dentre
as varidveis associadas ao aumento desse indice
estavam presentes doenca de alto risco, mais dias

hospitalizados, recaida e infeccdo. Ademais, um
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importante risco adicional de pior progndstico
observado foi o baixo status socioecondémico, o
qual esteve relacionado a um menor tempo de
sobrevida e maior risco de mortalidade geral. Com
base nesses achados, ficou clara a importancia de
observar atentamente, além dos 100 primeiros dias,
pacientes em possiveis situacdes de vulnerabilidade
para obtencéo de melhores desfechos, melhorando a

coordenacio/conducéo dos cuidados.

A influéncia socioeconémica inclui vdrios fatores
como condicOes sanitdrias e de higiene pds-alta
hospitalar, nutricdo, aderéncia ao tratamento,
dificuldade de acesso a um hospital de qualidade,
dentre outros. No presente estudo, as pesquisadoras
puderam analisar varias realidades sociais e, dentre
elas, separadamente, as condicdes adequadas de
moradia foram as que proporcionaram um tempo
de sobrevida maior, porém sem influenciar a taxa
de sobrevida global. Apesar de nio ter sido o escopo
do trabalho e exigir investigagdes posteriores,
algumas possibilidades aventadas para tal seriam as
acoes em educagio em saude realizadas pela equipe
multidisciplinar envolvida com o TCTH e o papel
das instituicdes de apoio aos pacientes oriundos
de regides distantes do centro tratador, como a
Associacio Paranaense de Atencdo a Crianca com
Neoplasia (APACN)* que oferece estadia, transporte
e alimentacdo aos pacientes pedidtricos e seus
familiares no curso do tratamento, minimizando,
assim, os efeitos negativos de estar longe de casa,

tanto sobre o paciente quanto sobre seu cuidador.

Sobre esta ultima condicdo - distancia do centro
cuidador - estudo epidemioldgico realizado na
Califérnia com 8.654 criancas portadoras de doencas
cronicas (ndo exclusivamente hematoldgicas),
a distancia do centro cuidador esteve entre as
condicOes mais fortemente associadas a necessidade

de intervencdes médicas intensivas®™.

Importa ainda comentar sobre a percepcio das

pesquisadoras, que o interesse pela andlise das

Espac. Saude. 2021;22:e781

condicdes sociodemograficas envolvidas no TCTH
tenha sido suscitado pelas multiplas oportunidades
de aproximagio com temas sociais dentro de um
curriculo baseado em metodologias ativas, incluindo
a Aprendizagem Baseada em Problemas, enquanto
um processo que oferece recursos para a reflexdo
social, de forma interativa e com abordagem
humanistica da aprendizagem'. Gonzales e Almeida
(2010) afirmam que “a construgdo coletiva no ensino
facilita e treina o futuro profissional na observagio

do individuo como um todo, integralmente”"’.

A integralidade, principio do SUS, precisa ser
construida no ambiente académico'’, acolhendo as

DCNs e incluindo o ensino da humanizacdo®.

A complexidade e as complicagdes do transplante
autélogo sio menores quando comparadas as do
transplante alogénico, o que nido dispensa a expertise
das equipes, que, ao longo dos anos, vem promovendo
a reducio da mortalidade pds-transplante tanto
precoce quanto tardiamente!' . Estudo que analisou
a evolucdo de 229 pacientes pedidtricos constatou
um menor risco de complicacdes pds-transplante
autdélogo quando comparado ao alogénico (56,3% vs.
88,9%, respectivamente). Houve também uma menor
taxa de readmissdo entre esses pacientes (44,7% vs.
58,7%), especialmente quando se tratava de infecgoes
ou complicacdes pulmonares, assim como menor
taxa de mortalidade relacionada ao transplante nos
primeiros 100 dias (1,6% vs. 6,8%)*..

Quanto a taxa de sobrevida global significativamente
inferior nos transplantes haploidénticos, ou seja,
aqueles em que o doador € selecionado entre um dos
membros da familia que compartilha um haplétipo
HLA com o paciente, a limitacio do sucesso é
atribuida a intensa alorreatividade bidirecional
em moléculas de HLA incompativeis, aumentando
a incidéncia de doenca do enxerto contra o
hospedeiro? e a um maior risco de infec¢des devido
a um atraso da reconstituicdo imunoldgica apds essa

modalidade®.
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CONCLUSOES

As condicdes adequadas de moradia, isoladamente,
constituiram a varidvel social associada ao maior
tempo de sobrevida, porém sem influéncia na taxa de
sobrevida global dos pacientes submetidos ao TCTH.
Também ndo se observou diferenca significativa na
sobrevida de pacientes em relacdo ao sexo, estado
civil dos responsédveis e tipo de plano de saide

(convénio ou SUS).

O presente estudo efetivamente possibilitou a
aproximacdo discente com determinantes sociais
do processo de saide e doenga, por meio desta

investigacao.
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