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RESUMO

Introdugao: A citometria de fluxo consolidou-se como um dos pilares
tecnologicos da hematologia diagnodstica contemporanea, permitindo a analise
multiparamétrica e em tempo real de milhares de células, com elevada
sensibilidade para detecgao de fendtipos aberrantes e definicdo de linhagem.
Sua capacidade de integrar informagdes morfoldgicas, imunologicas e funcionais
torna-a essencial na caracterizagdo das neoplasias hematoldgicas,
especialmente no diagnostico diferencial de leucemias agudas e cronicas,
linfomas e disturbios clonais da medula 6ssea. Metodologia: Esta revisao
bibliografica buscou identificar, com base na literatura cientifica recente, os
principais marcadores imunofenotipicos aplicados a citometria de fluxo para o
diagnastico, classificagéo e monitoramento das leucemias e linfomas, bem como
sua relevancia prognéstica. Foram consultadas as bases SciELO e Google
Scholar, englobando publicagdes entre 2015 e agosto de 2025. Apds triagem e
analise de elegibilidade, foram incluidos artigos originais e revisdes que
abordavam a citometria de fluxo como método principal de deteccdo de
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biomarcadores hematoldgicos, totalizando 18 estudos selecionados dentre 475
inicialmente identificados. Resultados e Discussao: A analise integrada das
evidéncias demonstrou consenso entre os autores quanto a elevada
sensibilidade e especificidade da citometria de fluxo na distingdo entre leucemias
agudas e crdnicas, bem como entre neoplasias de linhagem mieloide e linfoide.
Perfis imunofenotipicos classicos foram confirmados, nas leucemias
linfoblasticas agudas, nas leucemias mieloides agudas, e na leucemia linfocitica
cronica. A técnica mostrou-se ainda indispensavel na deteccdo da doenca
residual minima, na identificagdo de subclones emergentes e na avaliagao da
resposta terapéutica, reforcando sua aplicabilidade clinica em todas as fases do
manejo das neoplasias hematoldgicas. Estudos recentes demonstram que a
integracdo da citometria de fluxo com tecnologias emergentes, como analise
automatizada de dados, NGS e citogenética de alta resolugdo, aumenta
consideravelmente a acuracia diagndstica, reduz o tempo de processamento e
aprimora a capacidade de estratificagcdo prognostica. Embora desafios
persistam, especialmente no que diz respeito a padronizagdo de painéis e a
variabilidade das amostras, a literatura aponta tendéncia crescente de
convergéncia entre imunofenotipagem e métodos moleculares, ampliando
fronteiras diagnosticas e terapéuticas. Conclusao: Conclui-se que a citometria
de fluxo, ao fornecer caracterizagao imunofenotipica detalhada e reprodutivel,
representa ferramenta indispensavel para o diagndstico rapido, preciso e
personalizado das neoplasias hematoldgicas. Sua integragdo com tecnologias
de inteligéncia artificial, citogenética e sequenciamento de nova geragao tende
a transformar o cenario diagndéstico e prognostico nos proximos anos, permitindo
intervengdes terapéuticas mais eficazes e contribuindo para a melhoria
progressiva dos desfechos clinicos em pacientes com leucemias e linfomas.

Palavras-Chave: citometria de fluxo; imunofenotipagem; marcadores
imunologicos; neoplasias hematoldgicas; diagndstico laboratorial.

ABSTRACT

Introduction: Flow cytometry has established itself as one of the technological
pillars of contemporary diagnostic hematology, enabling real-time,
multiparametric analysis of thousands of cells with high sensitivity for detecting
aberrant phenotypes and determining cellular lineage. Its ability to integrate
morphological, immunological, and functional information makes it essential for
the characterization of hematologic neoplasms, particularly in the differential
diagnosis of acute and chronic leukemias, lymphomas, and clonal bone marrow
disorders. Methodology: This literature review aimed to identify, based on recent
scientific evidence, the main immunophenotypic markers applied to flow
cytometry for the diagnosis, classification, and monitoring of leukemias and
lymphomas, as well as their prognostic relevance. The SciELO and Google
Scholar databases were consulted, including publications from 2015 to August
2025. After screening and assessment of eligibility criteria, original articles and
review studies that employed flow cytometry as the primary method for detecting
hematologic biomarkers were included, totaling 12 studies selected from an initial
set of 475 records. Results and Discussion: The integrated analysis of the
evidence demonstrated a consensus among authors regarding the high
sensitivity and specificity of flow cytometry in distinguishing between acute and
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chronic leukemias, as well as between myeloid and lymphoid neoplasms.
Classical immunophenotypic profiles were confirmed in acute lymphoblastic
leukemia, acute myeloid leukemia, and chronic lymphocytic leukemia. The
technique also proved indispensable for detecting minimal residual disease,
identifying emerging subclonal populations, and evaluating therapeutic response,
reinforcing its clinical applicability across all stages of hematologic neoplasm
management.

Recent studies show that integrating flow cytometry with emerging
technologies—such as automated data analysis, next-generation sequencing
(NGS), and high-resolution cytogenetics—significantly enhances diagnostic
accuracy, reduces processing time, and improves prognostic stratification.
Although challenges persist, particularly concerning panel standardization and
sample variability, the literature indicates a growing trend toward convergence
between immunophenotyping and molecular methods, expanding diagnostic and
therapeutic frontiers. Conclusion: Flow cytometry, by providing detailed and
reproducible immunophenotypic characterization, represents an indispensable
tool for fast, accurate, and personalized diagnosis of hematologic neoplasms. Its
integration with artificial intelligence, cytogenetics, and next-generation
sequencing is expected to transform the diagnostic and prognostic landscape
over the coming years, enabling more effective therapeutic interventions and
contributing to the progressive improvement of clinical outcomes in patients with
leukemias and lymphomas.

Keywords: flow cytometry; immunophenotyping; immunological markers;
hematologic neoplasms; laboratory diagnosis.

Introducgao

As neoplasias hematoldgicas, como leucemias e linfomas, constituem um
grupo de doengas caracterizadas por alteragdes na proliferacdo, maturagéao e
funcao das células sanguineas e da medula 6éssea, comprometendo o equilibrio
da hematopoiese e podendo resultar em quadros clinicos graves nesse contexto,
o diagnaostico precoce e preciso, representa um fator determinante para a adogéo
de intervencgdes terapéuticas eficazes e para a melhoria do prognostico dos
pacientes (Hoffbrand, 2016).

O diagnéstico das leucemias constitui um processo altamente complexo,
que demanda a integragcado de multiplas abordagens laboratoriais e moleculares
para garantir precisdo e sensibilidade. O hemograma é o exame de sangue
periférico que configura o primeiro passo, fornecendo indicios iniciais da
presengca de blastos e anormalidades hematologicas externamente ao nicho
hematopoiético. Embora apresentem alta sensibilidade para leucemias agudas,
possuem especificidade limitada, o que reforga a necessidade de confirmacgao
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com métodos de maior refinamento técnico. O mielograma e a bidpsia de medula
ossea, por sua vez, sao considerados padrao-ouro, permitindo a quantificagcao
de blastos, a avaliacdo da arquitetura medular e a identificacdo de padrbes
morfolégicos compativeis com subtipos leucémicos (Hoffbrand, 2016).

A integracdo da analise morfolégica com métodos citogenéticos e
moleculares potencializa o poder diagndstico e progndéstico das investigagdes. A
citogenética convencional possibilita a deteccdo de anomalias cromossémicas
estruturais e numéricas, como translocacdes e dele¢des associadas ao risco € a
resposta terapéutica. A técnica de hibridizag&o fluorescente in situ (FISH), por
sua vez, amplia a sensibilidade diagndstica ao identificar fusbes génicas e
delecdes especificas mesmo em células nio proliferativas, sendo especialmente
utii no monitoramento da doenca residual minima. Essas ferramentas
complementares garantem elevada especificidade na caracterizagdo clonal e no

acompanhamento da evolugdo molecular da doenga (Marques, 2024).

A biologia molecular representa um marco de avango metodologico,
incorporando técnicas de PCR quantitativo, RT-PCR e sequenciamento de nova
geracédo (NGS) para identificar mutagdes e fusdes génicas com sensibilidade
excepcional. Esses métodos permitem monitorar a doencga residual minima,
estratificar o risco e guiar terapias-alvo personalizadas, sobretudo em genes de
relevancia progndstica como NPM1, FLT3 e TP53. Embora apresentem
limitagdes quanto ao custo e a infraestrutura laboratorial, constituem ferramentas
que podem se tornar indispensaveis para o diagndstico de precisdo e a medicina
personalizada em hematologia de determinados pacientes com doengas raras
(Pontes, A. R. et al.2024).

Entre as técnicas complementares, a citometria de fluxo se destaca como
pilar metodoldgico na caracterizagdo imunofenotipica das leucemias, oferecendo
rapidez, reprodutibilidade e alto poder discriminatério, por menor custo e espago
estrutural, em relacdo as tecnologias moleculares. Ao analisar multiplos
marcadores simultaneamente, permite identificar a linhagem celular, o estagio
maturativo e a presencga de fendtipos aberrantes, sendo crucial para a definicao
diagndstica e o monitoramento terapéutico. A combinagdo entre morfologia,
imunofenotipagem, citogenética e biologia molecular configura o modelo

metodoldgico mais robusto para o diagndstico das leucemias, assegurando
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sensibilidade, especificidade e aplicabilidade clinica na pratica diagnostica
contemporanea (Perfetto et al., 2010; Hoffbrand, 2016).

Nos ultimos anos, a citometria de fluxo tem se consolidado como uma
ferramenta de elevada acuracia no campo da hematopatologia. Esta técnica
possibilita a analise simultdnea de multiplos antigenos de superficie,
intracelulares e relacionados a apoptose em células individuais, utilizando
anticorpos monoclonais conjugados a fluorocromos. Dessa forma, fornece
informagdes detalhadas sobre a origem, o estagio de maturagcdo e o perfil
imunologico das células, contribuindo de maneira significativa para a distingao
entre doengas hematolodgicas que compartilham caracteristicas morfolégicas ou

clinicas semelhantes (Perfetto et al., 2010).

Uma das principais vantagens da citometria de fluxo é a capacidade de
detectar populagdes celulares alteradas em baixas frequéncias, como ocorre na
doenca residual minima. Ademais, a técnica permite estabelecer perfis
imunofenotipicos especificos, auxiliando no diagndstico diferencial de subtipos
de leucemias agudas e crbnicas, neoplasias linfoides e mieldides, bem como de
condigdes como sindromes mielodisplasicas e hemoglobinuria paroxistica

noturna (Hoffbrand, 2016).

by

O avancgo tecnolégico associado a citometria de fluxo, incluindo o
desenvolvimento de equipamentos de alta performance e a disponibilidade de
novos anticorpos monoclonais, possibilitou a expansao dos painéis de analise e
a inclusao de marcadores especificos. Tais avangos tém permitido diagndsticos
mais individualizados e assertivos, impactando diretamente na selecao
terapéutica e na avaliagdo prognostica (Mahnke et al., 2013). Além de sua
aplicabilidade diagnostica, a citometria de fluxo revela-se ferramenta essencial
no monitoramento de pacientes em tratamento, permitindo avaliar a resposta
terapéutica e detectar precocemente sinais de recaida. Essa capacidade de
fornecer dados em tempo real, com elevada sensibilidade e especificidade,
reforga seu papel como pilar da medicina laboratorial moderna (Pontes, A. R. et
al.2024).

O impacto da citometria de fluxo no diagndstico e manejo das leucemias
vai além da identificagao inicial da doenca. A possibilidade de monitoramento em
tempo real da resposta terapéutica e a deteccdo precoce de recidivas
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transformaram o acompanhamento do paciente, permitindo intervengdes
precoces que podem melhorar significativamente os desfechos clinicos. Em
contextos de pesquisa clinica, a citometria de fluxo também tem sido
fundamental para a avaliagao de novas terapias, identificacdo de biomarcadores
prognosticos e compreensdo da heterogeneidade clonal, consolidando seu
papel como ferramenta indispensavel tanto na pratica clinica quanto na

investigacéo cientifica (Perfetto et al., 2010).

Diante da relevancia crescente da citometria de fluxo na pratica clinica e
laboratorial, o presente estudo tem como objetivo revisar e analisar as evidéncias
cientificas mais recentes sobre o emprego dessa técnica na identificacdo de
marcadores imunofenotipicos em neoplasias hematoloégicas, visando
compreender sua aplicabilidade clinica, importancia no diagndéstico diferencial e

impacto no planejamento terapéutico individualizado.

Dessa forma, a citometria de fluxo representa um avango tecnologico e
metodologico essencial na hematologia moderna, oferecendo informagdes
detalhadas sobre a biologia celular, permitindo o diagndstico precoce, a
classificagao precisa de subtipos, a estratificagdo progndstica individualizada e
o monitoramento eficaz da resposta terapéutica, aspectos que, em conjunto,
impactam diretamente na sobrevida e na qualidade de vida dos pacientes com

leucemias.

Metodologia

Este estudo caracteriza-se como uma reviséo bibliografica da literatura,
conduzida nas bases Google Scholar e SciELO, utilizando palavras-chave
relacionadas a citometria de fluxo; imunofenotipagem; marcadores
imunologicos; neoplasias hematoldgicas; diagnéstico laboratorial. A busca
incluiu artigos publicados entre 2015 e agosto 2025, em portugués reunindo ao
total 475 artigos, priorizando estudos com maior relevancia cientifica nas
plataformas, foram incluidos os que combinavam as palavras chaves ho mesmo

estudo, totalizando 12 artigos para elaborag&o deste trabalho.

A selegao dos artigos ocorreu em trés etapas: identificagdo, triagem e
elegibilidade. Inicialmente, foram coletados todos os registros encontrados nas
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bases. Em seguida, titulos e resumos foram analisados para excluir duplicatas
ou estudos irrelevantes. Por fim, os textos completos foram avaliados,
considerando como critérios de inclusdo: estudos originais e revisbes que
abordassem marcadores imunolégicos apenas em leucemias, linfomas e
mielomas utilizando citometria de fluxo como método principal, bem como
referéncias classicas de literatura basica em hematologia. Foram excluidos
artigos sem acesso completo, ndo humanos ou que n&o utilizassem citometria

de fluxo.

A analise dos dados foi conduzida de forma descritiva e qualitativa,
destacando os principais marcadores, suas aplicagdes diagndsticas,

sensibilidade, especificidade e limitagbes da técnica.

Resultados e Discussao

Os achados deste estudo evidenciam que a imunofenotipagem por
citometria de fluxo se destaca como um dos principais métodos para o
diagnostico e classificagdo das leucemias para rapida resolubilidade. Através da
analise dos marcadores celulares, foi possivel diferenciar os subtipos leucémicos
e compreender a relevancia de alguns grupos antigénicos na identificacdo das
leucemias mieloides agudas principalmente. A citometria de fluxo consolidou-se
como uma das principais metodologias no diagndstico e acompanhamento das
neoplasias hematologicas, especialmente das leucemias agudas e cronicas. Ao
proporcionar a analise simultdnea de multiplos marcadores imunofenotipicos, a
técnica permite identificar padrdes celulares especificos, contribuindo para a
definicdo da linhagem envolvida, do estagio de maturagao celular e de potenciais
implicagbdes prognosticas. Essa relevancia tem sido amplamente discutida por
diversos autores, que apontam a técnica como ferramenta indispensavel na

pratica hematoldgica contemporanea.

No contexto das leucemias agudas, a imunofenotipagem representa um
pilar essencial no processo diagndéstico. Bahia (2022) enfatiza que a citometria
de fluxo permitiu a padronizagdo de algoritmos que integram marcadores de
superficie e citoplasmaticos, aumentando a precisao na distingdo entre leucemia

mieloide aguda (LMA) e leucemia linfoblastica aguda (LLA). Essa observacéo &
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reforgada por Alves (2012), que, ao caracterizar pacientes com LLA, destaca que
“a expressdo aberrante de antigenos hetero linhagem pode interferir na
interpretacdo diagndstica”, ressaltando a necessidade de painéis amplos e
atualizados. A literatura internacional também confirma essa tendéncia: segundo
Hoffbrand e Moss (2018), o estudo imunofenotipico tornou-se parte obrigatoria
do diagndstico moderno das doengas hematoldgicas, evidenciando sua

aplicabilidade clinica.

Autores nacionais tém explorado, de forma consistente, os beneficios da
citometria nas leucemias agudas. Costa et al. (2007) argumentam que a técnica
é fundamental para elucidar casos de pancitopenias de etiologia incerta,
mostrando que a analise imunofenotipica permite identificar padrdes celulares
compativeis com neoplasias hematolégicas, mesmo quando a morfologia &
pouco conclusiva. Ja Souza e Pedrazzani (2019) reforcam que painéis de
screening” sao suficientes para direcionar a classificacio inicial das leucemias,
desde que alinhados as recomendagdes internacionais, enquanto Pontes et al.
(2024) ampliam essa discussao ao afirmar que a citometria acelera a definicao
diagndstica, impactando diretamente nas decisdes terapéuticas iniciais.

Tabela 1 — Principais aplicagdes da citometria de fluxo nas neoplasias hematolégicas

Aplicagao Descrigao Autores que discutem

Diagnostico de
leucemias agudas

Diferenciacdo entre LMA e  Bahia (2022); Alves (2012);
LLA, detecgao de marcadores Hoffbrand & Moss (2018)
aberrantes

Diagnostico de
leucemias cronicas

Identificagdo de fendtipos Costa et al. (2018); Gomes de

Diferenciagao de
pancitopenias

Estratificacao
prognostica

Avaliacdo de sindromes
mielodisplasicas

Monitoramento
terapéutico

tipicos de LLC e outras
neoplasias B

Identificagcdo  de
celulares
malignidade

padrdes
sugestivos de

Marcadores associados a risco
e resposta terapéutica

Avaliacdo de
mieloide e displasia

maturacao

Detecgdao de doenga residual
minima (DRM)

Souza (2023); Rego & Santos
(2009)

Costa et al. (2007)

Bahia (2022); Pontes et al.
(2024)

Marques et al. (2024)

Bahia (2022); Souza &

Pedrazzani (2019)

Fonte: Elaborada pelos autores, com base nos estudos citados.
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A comparacao critica entre esses autores evidencia, entretanto, diferentes
énfases metodoldgicas. Enquanto Bahia (2022) e Alves (2012) priorizam a
relevancia dos marcadores especificos e da padronizacdo técnica, Souza e
Pedrazzani (2019) destacam a viabilidade operacional dos painéis reduzidos,
especialmente em servicos com menor capacidade tecnologica. Ferraz (2015)
contribui para essa discussao ao explicar que o entendimento dos fundamentos
técnicos como sensibilidade do laser, configuragao do “gating” e compensagdes
€ determinante para a qualidade do resultado, sugerindo que a divergéncia entre
autores decorre de diferencas na complexidade dos laboratérios estudados, e
equipamentos disponiveis no mercado. Marques et al. (2024), por sua vez,
demonstram que a mesma logica se aplica ao diagndstico de sindromes
mielodisplasicas, nas quais a variabilidade técnica pode interferir na
interpretacédo dos padrdoes de maturacao.

Nas leucemias crénicas, a citometria de fluxo apresenta papel igualmente
relevante, embora com foco distinto. Costa et al. (2018) afirmam que a técnica &
particularmente eficaz no diagndstico diferencial das leucemias linféides
cronicas, destacando sua utilidade na identificacdo de fendtipos classicos e
variantes imunologicas. Gomes de Souza (2023) reforga essa perspectiva ao
discutir novos marcadores aplicados as neoplasias de células B maduras e ao
demonstrar que, além do diagndstico, esses marcadores possibilitam
estratificacdo prognéstica e monitoramento evolutivo, particularmente em
patologias como leucemia linféide crénica e linfomas indolentes. Rego e Santos
(2009) complementam essa discussdo ao indicar que, em cenarios de
linfocitoses persistentes, a citometria permite distinguir processos reacionais de
expansdes clonais verdadeiras, oferecendo precisdo mesmo quando a

morfologia apresenta limitagdes.

Tabela 2 — Marcadores frequentemente utilizados para diferenciagao entre LMA e LLA

Grupo de LLA LMA Observacgoes
marcadores
Linhagem B CD19, CD10, — Altamente especificos para LLA-B
CD79a (Alves, 2012; Bahia, 2022)
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Linhagem T CD3, cDh7, — Importantes para LLA-T (Bahia, 2022)

CD5
Mieloides — CD13, CD33, Essenciais na confirmacdo de LMA
MPO (Costa et al., 2007)
Marcadores CD56, CD7, CD4,CD34 Ajudam na estratificagdo e DRM (Souza
aberrantes CD25 & Pedrazzani, 2019)

Fonte: Adaptado de Bahia (2022); Alves (2012); Costa et al. (2007).

As tecnologias emergentes na area ampliam ainda mais o impacto da
citometria. Bahia (2022) ja apontava a tendéncia de incorporagcdo de painéis
multiparamétricos de alta complexidade, capazes de analisar até 18 marcadores
simultaneamente, o que se alinha as observagdes de Ferraz (2015) sobre a
evolugao do “cell sorting” e de algoritmos avangados de analise. Segundo Borelli
(2024), a integracdo dessas tecnologias com conhecimentos classicos de
hematologia permite compreender melhor a heterogeneidade das leucemias,
oferecendo bases para decisbes terapéuticas personalizadas. Essas inovacdes
também se refletem nos estudos de Gomes de Souza (2023), que demonstram
a utilidade de novos marcadores no refinamento da classificagdo das neoplasias

B, sugerindo um movimento crescente em diregdo a medicina de precisao.

A analise comparativa dos autores evidencia que o campo converge para
uma compreensdo ampliada da citometria de fluxo: ndo mais apenas como
instrumento diagndstico, mas como recurso estratégico na avaliagcado
prognostica, estratificagdo de risco e monitoramento terapéutico. Enquanto
Bahia (2022) enfatiza o carater integrador da técnica, unindo imunofenotipagem,
morfologia e biologia molecular, Pontes et al. (2024) e Costa et al. (2018)
demonstram sua aplicabilidade pratica no cotidiano clinico. Ja autores como
Marques et al. (2024) e Rego e Santos (2009) alertam para a necessidade de
interpretacdo cautelosa, sobretudo em doencas de apresentagao sutil ou
heterogénea. A literatura analisada, portanto, revela complementaridade entre
os estudos, destacando a citometria de fluxo como tecnologia essencial, em
constante aperfeicoamento e indispensavel no cenario hematoldgico

contemporaneo.

Tabela 3 — Comparacgao critica entre autores sobre a citometria de fluxo
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Bahia (2022)

Alves (2012)

Enfase principal

Integragéo entre imunofenotipagem,

morfologia e biologia molecular

Caracterizagao
detalhada da LLA

imunofenotipica

Painéis simples e acessiveis

Diferengcas em relagdao aos

demais

Mais completo; destaca DRM e

prognaostico

Foco em heterogeneidade

imunofenotipica

Propbe abordagem pragmética

Pedrazzani para servigos basicos

(2019)

Costa et al. Diagnostico diferencial de Enfase em situagdes clinicas
(2007, 2018) pancitopenias e linfocitoses desafiadoras

Rego & Santos @ Distingdo entre reagdes reacionais e = Abordagem critica da
(2009) neoplasias cronicas interpretacédo

Ferraz (2015) Fundamentos técnicos e limitagcdes Explica causas de divergéncias

entre autores

Marques et al. Aplicagbes em SMD Conecta técnica a padroes de

(2024) maturagao
Gomes de Souza Novos marcadores e tecnologia Relaciona citometria a medicina
(2023) emergente de precisédo

Fonte: Elaborada pelos autores com base nas obras analisadas.

A integragdo dos dados apresentados pelos diferentes autores permitiu

consolidar um panorama robusto acerca dos principais marcadores
imunofenotipicos empregados na citometria de fluxo, evidenciando como esses
parametros sustentam o diagndstico, a estratificacdo prognostica e as decisdes
terapéuticas nas leucemias. A sintese construida demonstra que a maioria dos
estudos analisados incluindo Bahia (2022), Alves (2012), Costa et al. (2007,
2018), Souza e Pedrazzani (2019), Pontes et al. (2024) e Marques et al. (2024),
converge quanto ao alto valor clinico da imunofenotipagem multiparamétrica,
reforgando a confiabilidade e a aplicabilidade da técnica. Apenas um pequeno
grupo de autores, como Ferraz (2015) e Borelli (2024 ), aborda perspectivas mais

técnicas ou estruturais, sem foco direto no impacto clinico imediato das
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leucemias, mas ainda assim contribuindo para o entendimento das limitagdes e

potencialidades da tecnologia.

Nesse sentido, a citometria de fluxo, especialmente quando associada a
analise multiparamétrica avangada e aos métodos de aprendizagem profunda,
apresenta-se como uma ferramenta de elevada sensibilidade e especificidade.
Conforme observado por Bahia (2022), essa integracao tecnoldgica permite a
identificacdo precisa de subclones leucémicos e a detecgdo extremamente
precoce da doenga residual minima (MRD), parametro reconhecido atualmente
como um dos indicadores prognosticos mais relevantes. Alves (2012) reforga
que a definigdo rigorosa do imunofendtipo inicial é fundamental, pois estabelece
a referéncia necessaria para o monitoramento longitudinal da MRD e para o
reconhecimento de eventuais padrdes aberrantes emergentes durante o

tratamento.

Em termos terapéuticos, os resultados analisados demonstram que a
citometria de fluxo promove uma abordagem mais individualizada e segura. A
identificacao rapida do subtipo leucémico, aliada a avaliacdo dinamica da MRD,
possibilita ajustes terapéuticos oportunos, aumentando as taxas de remisséo e
reduzindo toxicidades desnecessarias. Esse entendimento € compartilhado por
Pontes et al. (2024), que destacam o impacto clinico direto da imunofenotipagem
na conducdo de protocolos terapéuticos, e por Marques et al. (2024), que
enfatizam a utilidade da técnica no acompanhamento de doencas displasicas e
na detecg¢do precoce de instabilidade biologica.

Além disso, a capacidade da citometria de fluxo de monitorar
continuamente a evolugao clonal e de detectar recaidas precoces reforgca sua
relevancia no manejo das leucemias crénicas e das sindromes mielodisplasicas.
Rego e Santos (2009) salientam que, em situagdes de linfocitoses persistentes
ou pancitopenias de etiologia incerta, a técnica atua ndo apenas como
ferramenta diagnostica, mas como instrumento de vigilancia clinica. Essa
perspectiva se harmoniza com as observagdes de Costa et al. (2018), que
demonstram que a avaliagcdo imunofenotipica auxilia na identificagcdo de
subpopulagdes biologicamente agressivas, contribuindo para melhor

estratificacédo de risco.
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Dessa forma, os resultados evidenciam que a citometria de fluxo
transcende a fungéo diagnadstica inicial, incorporando-se como eixo fundamental
do acompanhamento terapéutico e da avaliagdo prognostica. A literatura
analisada reforca a necessidade de investimento continuo em avangos
tecnolégicos como a introdugdo de novos fluorocromos, expanséo dos painéis
de alta dimensé&o e aprimoramento dos algoritmos de analise para ampliar ainda
mais a eficacia da imunofenotipagem na pratica clinica e laboratorial. Em
sintese, a integragao dessas tecnologias promete consolidar a citometria de fluxo
como uma das ferramentas mais completas e indispensaveis no manejo

moderno das leucemias.

Conclusoes

A citometria de fluxo consolidou-se como uma das ferramentas centrais
no diagnostico, classificagcdo e monitoramento das leucemias, destacando-se
pela rapidez, precisdo e elevada sensibilidade na deteccdo de populacdes
celulares aberrantes. Diferentemente das abordagens exclusivamente
morfoldgicas, a citometria multiparamétrica possibilita a avaliagdo simultanea de
diversos antigenos de superficie e intracelulares, padrées de maturagdo e
marcadores associados a proliferacdo e apoptose, oferecendo uma
caracterizagao aprofundada das subpopulagbes leucémicas. Os autores
analisados, incluindo Bahia (2022), Alves (2012), Costa et al. (2018), Souza e
Pedrazzani (2019) e Pontes et al. (2024), convergem ao afirmar que essa
capacidade multiparamétrica representa um avango decisivo na pratica

hematoldgica.

A sintese critica da literatura evidencia, contudo, que ha lacunas
importantes a serem superadas. Embora a citometria de fluxo seja amplamente
reconhecida por sua acuracia diagnostica, existe heterogeneidade na
padronizacdo de painéis, algoritmos de analise e definicdo de marcadores
aberrantes, especialmente entre laboratorios de menor capacidade tecnologica.
Autores como Marques et al. (2024) e Rego e Santos (2009) destacam que essa
variagdo metodoldogica pode impactar a interpretacdo clinica, sobretudo em

cenarios limitrofes, como sindromes mielodisplasicas iniciais ou leucemias de
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linhagem ambigua. Essas desigualdades revelam a necessidade urgente de
diretrizes internacionais mais restritas e de politicas de capacitagao continuada.

Outro ponto de destaque refere-se a integragéo entre citometria de fluxo
e tecnologias emergentes. Estudos recentes demonstram que modelos
automatizados de inteligéncia artificial, especialmente machine learning e deep
learning, tém potencial para reduzir significativamente o tempo de analise,
aumentando a reprodutibilidade e minimizando vieses interpretativos. Bahia
(2022) ressalta que algoritmos de aprendizado profundo aplicados a
imunofenotipagem sao capazes de identificar assinaturas fenotipicas minimas,
imperceptiveis ao avaliador humano, o que amplia a sensibilidade na deteccao
de doencga residual minima (MRD). Essa perspectiva abre caminho para
sistemas diagnosticos semi automatizados, capazes de processar grandes

volumes de dados em poucos minutos, sem perda de precisio.

Além disso, a associagao da citometria de fluxo com metodologias como
o sequenciamento de nova geragao (NGS) e a citogenética avangada representa
uma das fronteiras mais promissoras da hematologia contemporénea. Enquanto
a citogenética identifica alteragbes estruturais e cromossdémicas classicas, como
o BCR-ABL na leucemia mieloide crbnica, o NGS permite a deteccdo de
mutagdes pontuais e subclones emergentes com impacto progndstico direto. Em
conjunto, essas técnicas oferecem uma compreensado integrada da biologia
tumoral, na qual o fenétipo imunolégico revela a expresséo celular, e o genoétipo
fornece a base molecular do comportamento clinico. Autores como Borelli (2024)
e Hoffbrand e Moss (2018) reforgam que a integracdo entre essas plataformas
constitui o futuro da estratificagcao terapéutica.

Assim, observa-se que as perspectivas futuras dependem nao apenas da
expansdo tecnoldgica, mas também da capacidade de integrar dados
fenotipicos, gendmicos e citogenéticos em plataformas unificadas de analise.
Avangos como painéis de citometria de alta dimensdo (>20 cores), uso de
fluorocromos de quarta geracgédo, algoritmos de analise automatizada e bancos
de dados padronizados tém potencial para transformar o diagnostico

hematoldgico em um processo ainda mais preciso, rapido e personalizado.

Em sintese, a imunofenotipagem por citometria de fluxo permanece como

pilar estruturante da hematologia moderna. Ao mesmo tempo em que fornece
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subsidios fundamentais para o diagndstico e o acompanhamento terapéutico,
abre espago para a incorporagao de novas abordagens analiticas, capazes de
ampliar a compreensao das leucemias em nivel molecular e funcional. A
convergéncia entre citometria de fluxo, inteligéncia artificial, NGS e citogenética
aponta para um cenario no qual o diagndstico sera cada vez mais integrado,
preditivo e direcionado, permitindo terapias mais eficazes e promovendo

melhores desfechos clinicos para os pacientes com neoplasias hematoldgicas.
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