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Os Linfomas

Linfoma de Hodgkin e Linfoma Nao-Hodgkin




Introducao

Este manual fornece informagdes aos pacientes e suas
familias a respeito dos linfomas. Um glossario ao final
auxilia o leitor a compreender os termos técnicos.
Esperamos que essas informacdes sejam Uteis. Qualquer
comentario é bem vindo, seja para esclarecer as
informacdes fornecidas como para mencionar uma
possivel omissdo de informacdes que poderiam ser
importantes.

Linfoma é um termo geral utilizado para designar um
grupo de canceres que se origina no sistema linfatico. Os
linfomas sé@o divididos em duas categorias principais: 0s
linfomas de Hodgkin e todos os outros linfomas. O
linfoma de Hodgkin foi assim denominado devido a
Thomas Hodgkin, um médico inglés que descreveu
varios casos da doenca em 1832. O linfoma de Hodgkin
representa aproximadamente 8% de todos os linfomas.

Em 2001, cerca de 74 mil pessoas nos Estados Unidos
descobriram que possuem linfoma. Esse nimero inclui
aproximadamente 7.400 casos novos de linfoma de
Hodgkin. Todos os outros linfomas malignos séo
conhecidos como linfomas ndo-Hodgkin. Em torno de
56.200 novos casos de linfoma ndo-Hodgkin (LNH)
ocorreram no mesmo ano nos Estados Unidos.

O linfoma surge quando um linfécito (um tipo de célula
sangliinea) sofre uma alteracdo maligna e se acumula
(devido a uma multiplicacdo exagerada ou a uma falha
em sua morte), passando a interferir no crescimento das
células sangiiineas normais e criando massas tumorais
nos linfonodos. Antes de discutir a doenga mais a fundo,
faremos uma breve descricdo do sangue e medula 6ssea
normais e do sistema linfatico com seus linfonodos, para
gue os leitores se situem melhor.

Esta publicacdo foi desenvolvida para fornecer informagées precisas e
confiaveis referentes ao assunto em questéo. E distribuida pela Associac&o
Brasileira de Linfoma e Leucemia - ABRALE como parte de um servico
publico, apenas com o propésito informativo, fazendo-se entender que a
ABRALE nao esta envolvida no fornecimento de servicos médicos ou de
outros profissionais.




A ABRALE, por ser uma organizagdo ndo-governamental e sem
fins lucrativos, depende Unica e exclusivamente de fundos
angariados por doagdes voluntarias e rendas obtidas em
eventos promovidos pela Associacao, tais como leildes de
objetos de arte recebidos como doagéo, chas e jantares
beneficentes etc. Portanto, se vocé tiver condicdes, colabore
€ONOSco para incrementarmos nossa capacidade
de atendimento.
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Medula Ossea — Componentes do sangue

A medula é o tecido esponjoso onde ocorre o desenvolvimento
de todos os tipos de células sangiiineas. Ela ocupa a cavidade
central dos 0ssos. Todos 0s 0ss0s apresentam uma medula
ativa no nascimento. Quando um individuo atinge o inicio da
vida adulta, as medulas dos 0ssos das méaos, pés, bracos e
pernas deixam de ser ativas. As medulas das vértebras, 0ssos
do quadril e ombros, costelas, esterno e cranio continuam a
produzir ativamente células sanguineas.

O processo de formacao de células do sangue é denominado
hematopoese. Um pequeno grupo de células da medula, as
células-tronco, é responsavel pela producdo de todas as células
sanguineas. As células-tronco eventualmente se transformam
em células sangtineas especificas através de um processo de
diferenciacdo (veja Figura 1).

Desenvolvimento de Células Sanglineas e
de Linfécitos

CELULAS-TRONCO

Células Hematopoéticas Células Linfociticas
Multipotenciais

Passam pelo processo de Passam pelo processo de
diferenciacéo e diferenciacdo e
transformam-se em 6 tipos transformam-se em 3 tipos

de células sangiineas de células sangiineas
\ \

Globulos Linfocitos T

vermelhos Basofilos Linfécitos B

Neutrofilos Mondcitos Células Exterminadoras
Eosinofilos Plaquetas Naturais

Figura 1. Esta ilustragé@o representa um diagrama abreviado do
processo de hematopoese. Esse processo envolve o desenvolvimento de
células sangtiineas e linfaticas funcionais a partir de células-tronco.

‘ Os Linfomas.pmd 8 4/15/2004, 2:55 PM ‘
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Virus da Imunodeficiéncia Humana

Virus que leva ao desenvolvimento da Sindrome de
Imunodeficiéncia Adquirida (AIDS). Individuos infectados pelo
HIV apresentam risco aumentado de contrair o linfoma. Os
linfomas séo do tipo de células B e podem envolver o cérebro
ou estar muito disseminados no momento da ocorréncia.

9 4/15/2004, 2:55 PM
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€ chamado “alogénico”, indicando que é da mesma espécie e,
na pratica, quase sempre compativel com o tipo tissular. O
termo “compativel nédo relacionado” é aplicado a doadores
recrutados a partir de programas de triagem de grandes
populacBes que buscam os raros individuos que apresentam
tipo tissular muito semelhante ao do paciente.

Infelizmente a técnica de coleta da medula de um paciente,
congelando-a e devolvendo-a ao mesmo ap06s quimioterapia
ou radioterapia intensivas, tem sido designada “transplante
autologo” ou “autotransplante”. O termo é improprio, pois o
termo transplante significa a transferéncia de tecido de um
individuo para o outro. Essa técnica deveria ser conhecida
como “infusdo autéloga de medula” (veja Infusdo de
Células-Tronco Autoélogas).

Transplante de Medula Ossea
(veja Transplante de Células-Tronco)

Tratamento

O tratamento curativo da leucemia, do linfoma ou do mieloma
¢é planejado em diferentes segmentos. A terapia de indugdo se
refere aos métodos utilizados para destruir as células
leucémicas no sangue e na medula, de forma a favorecer uma
remissdo, que seria o resultado do retorno das células
sangilineas normais. A terapia de consolidacdo se refere ao
tratamento adicional administrado apdés a indugao da
remissdo. FreqUentemente, altas dosagens de drogas sao
utilizadas em varios periodos curtos de tratamento. O objetivo
€ diminuir ainda mais a concentragao das células leucémicas
residuais. Quanto maior a reducéo das células leucémicas,
maior a probabilidade de que as defesas naturais suprimam a
doenca, levando a uma remissdo em longo prazo. A terapia de
manutencdo ou de continuacdo se refere a administracéo
continua de drogas por um longo periodo de tempo (meses ou
anos), geralmente em doses menores que as da terapia de
consolidagéo.

Trombocitopenia
Diminui¢do abaixo do normal do nimero de plaquetas do
sangue

10 4/15/2004, 2:55 PM
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Sangue e Medula Ossea Normais

O sangue é formado por plasma e células em suspensdo nesse
plasma. O plasma é constituido em sua maior parte por agua,
onde muitas substancias quimicas se encontram dissolvidas.
Entre essas substancias quimicas encontram-se proteinas
(como a albumina), horménios (como os horménios da
tiredide), minerais (como o ferro), vitaminas (como o &cido
folico) e anticorpos, inclusive aqueles que desenvolvemos a
partir de vacinagdes (como 0s anticorpos contra o virus da
poliomielite). As células compreendem glébulos vermelhos,
plaguetas, neutrdfilos, mondcitos, eosindfilos, basofilos e
linfocitos.

Os globulos vermelhos constituem metade do volume do
sangue. Contém a proteina hemoglobina, que capta oxigénio
nos pulmdes e o entrega aos tecidos. As plaquetas sdo
pequenas células (de um décimo do tamanho dos glébulos
vermelhos) que auxiliam a interromper o sangramento apds
lesdes. Por exemplo, quando alguém sofre um corte, 0s vasos
que transportam o sangue séo lacerados. As plaquetas se
aderem a superficie lacerada do vaso, se agrupam e formam
um tampéo no local do sangramento. Em seguida, um coagulo
firme se forma. A parede do vaso entdo se cicatriza no local do
coagulo e retorna ao seu estado normal.

Os neutrofilos e mondcitos séo globulos sangiiineos brancos.
Sdo denominados fagécitos (ou células comedoras) porque sao
capazes de ingerir bactérias ou fungos e maté-los.
Diferentemente dos glébulos vermelhos e das plaquetas, 0s
glébulos brancos saem do sangue e vao até os tecidos, onde
podem ingerir bactérias ou fungos e auxiliar a prevenir ou
curar uma infec¢do. Os eosindfilos e os basofilos séo dois
outros tipos de glébulos brancos que participam dos processos
alérgicos.

A maioria dos linfdcitos, outro tipo de glébulo branco, se
encontra nos linfonodos, no bago, na medula 6ssea, nos
intestinos e nos vasos linfaticos; alguns penetram no sangue.
Aproximadamente 20% dos glébulos brancos do sangue e 5%
das células da medula sao linfécitos. Ha trés tipos principais

11 4/15/2004, 2:55 PM
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de linfocitos: células T, células B e células NK (Natural Killer).

Os linfonodos séo os principais componentes do sistema
linfatico e apresentam uma estrutura interna especial. Sdo
pequenos agrupamentos encapsulados de linfécitos, as
principais células do sistema linfatico.

12 4/15/2004, 2:55 PM
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linfonodos que ocorre quando uma por¢do de um cromossomo
se solta e se prende a extremidade de outro cromossomo. Em
uma translocagéo equilibrada, por¢des de dois cromossomos
se rompem e se prendem a extremidade solta do outro. O gene
localizado no ponto de ruptura é alterado. Trata-se de uma
forma de mutacao somética, que pode transformar um gene
em um oncogene, ou gene causador de cancer.

Transplante de Células-Tronco

Técnica desenvolvida para restaurar a medula gravemente
lesada de um paciente. Tais lesdes podem ocorrer devido a
uma falha primaria da medula, a destruicdo da medula por
doenca ou a exposicdo intensiva a substancias quimicas ou
radioativas. A fonte do transplante costumava ser a medula de
um doador saudavel que apresentava o mesmo tipo tissular
(tipo HLA) do paciente; geralmente um irmdo ou uma irma.
Programas de doadores foram criados para identificar
doadores sem parentesco, porém, com um tipo de tecido
compativel. Essa abordagem requer a triagem de milhares de
individuos ndo relacionados de etnia similar.

Especificamente, o produto transplantado ¢ uma fragdo muito
pequena das células da medula, denominada células-tronco.
Essas células-tronco ndo somente se localizam na medula como
também circulam no sangue. Elas podem ser coletadas do
sangue de um doador através do uso de um agente ou agentes
gue provocam a liberagdo de um grande ndmero das mesmas
no sangue, onde séo coletadas através de aférese. As células-
tronco circulam em grandes nimeros no sangue do feto e
também podem ser obtidas do sangue, da placenta ou do
cordao umbilical apés o nascimento. A coleta, congelamento e
armazenamento de “sangue do corddo umbilical” proporcionam
uma fonte alternativa de células-tronco para transplantes. Como
tanto o sangue como a medula sdo 6timas fontes de células
para transplante, o termo “transplante de medula 6ssea” tem
sido substituido pelo termo “transplante de células-tronco” para
esses procedimentos.

Se o doador é um gémeo idéntico, o transplante é chamado
“singénico”, termo médico que significa geneticamente
idéntico. Se o doador ndo € um gémeo idéntico, o transplante

53
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Tomografia Computadorizada

Técnica para obtencdo de imagens de tecidos e 6rgéos do
corpo. Transmissdes de raios-X sdo convertidas em imagens
detalhadas através de um computador que sintetiza os dados
dos raios-X. As imagens sé@o exibidas em secdo transversal de
qualquer nivel da cabeca aos pés do corpo. Uma tomografia
computadorizada do peito ou do abdémen permite a detecgéo
de linfonodos, figado ou bago aumentados. Uma tomografia
pode ser utilizada para medir o tamanho destas e de outras
estruturas durante e apds o tratamento.

Toxina

Substéncia derivada natural que é venenosa para as células.
Toxinas podem se aderir a anticorpos que se ligam as células
cancerigenas, podendo entdo mata-las.

Transfusédo de Plaquetas

A transfusdo de plaquetas de um doador é freqiientemente
necessaria para auxiliar pacientes tratados de leucemia ou
linfoma. As plaquetas podem ser coletadas de varios doadores
sem parentesco com o paciente e administradas como
“plaquetas coletadas de doadores aleatérios”. S&o necessarias
plaquetas de seis doadores de uma unidade de sangue cada para
aumentar significativamente a contagem de plaquetas em um
receptor. NUmero suficiente de Plaquetas pode ser obtido de
um unico doador se forem coletadas através da aférese. Essa
técnica remove um grande volume de plaquetas do sangue
que circula pelo aparelho de aférese; em seguida os glébulos
vermelhos e o sangue sdo retornados ao doador. A vantagem
das plaquetas

de um Unico doador é que o paciente ndo é exposto a diferentes
antigenos de plaquetas de individuos diferentes e € menos
provavel que ele desenvolva anticorpos contra as plaquetas
doadas. A transfusdo de plaquetas de HLA compativel pode ser
obtida de um doador que tenha lacos de sangue com o paciente
e apresente um tipo de tecido com HLA idéntico ou muito
parecido. As plagquetas séo coletadas por aférese.

Translocacéo
Anormalidade cromossémica em células da medula ou dos

14 4/15/2004, 2:55 PM
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Os linfonodos encontram-se distribuidos por todo o corpo, da
cabeca aos pés. A maioria dos agrupamentos de linfonodos se
encontra no pescog¢o, proxima a clavicula, nas axilas, no
interior do peito, no interior do abdémen, na virilha e na
pelve. Sdo também encontrados adjacentes aos vasos
sanglineos e em 6rgaos como pulmades, figado e rins. O trato
gastrointestinal apresenta agrupamentos especiais de
linfécitos, que sdo encontrados nas amidalas e adendides e no
revestimento do estdbmago e do intestino. A medula éssea e 0
baco também apresentam agrupamentos especiais de linfdcitos
em seu interior (veja Figura 2).

Novos linfécitos sdo continuamente fabricados nos linfonodos
e, em determinado momento, se transformam em um dos trés
principais tipos de linfécitos. Os linfocitos sdo componentes
celulares importantes do sistema imunolégico, o qual auxilia o
organismo a combater infec¢des. Os linfdcitos B se
transformam em células plasméticas quando estimulados por
antigenos; essas células produzem anticorpos que auxiliam a
combater agentes infecciosos como bactérias, virus e fungos.
Os linfocitos T possuem fungdes variadas, inclusive auxiliar as
células B a produzirem anticorpos e a eliminarem células
infectadas por virus. Os linfécitos produzem e secretam
substéncias quimicas, chamadas linfocinas, nos tecidos. Essas
substancias desempenham um papel importante na resposta
imunoldgica. As células NK sdo capazes de atacar células
cancerigenas, auxiliando em sua eliminagao.

Os linfonodos estdo conectados por um sistema elaborado de
minuasculos canais, denominados vasos linfaticos. Os vasos
linfaticos contém linfa, um fluido de aparéncia leitosa. Os
linfocitos se encontram suspensos na linfa e circulam pelos
linfonodos através desses vasos. Os vasos linfaticos desembocam
em alguns poucos vasos linfaticos muito calibrosos que se
conectam com um vaso sangiineo, permitindo desta maneira
que os linfécitos penetrem no sangue. Os linfacitos circulam
livremente através do sistema linfatico e do sangue , chegando
a todas as partes do corpo (veja Tabela 1).
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Localizagdo de Linfonodos no corpo humano

Figura 2. llustragdo do Corpo Humano. Calcula-se que existam
aproximadamente 600 linfonodos no corpo humano. Os nimeros
apontam grupos de linfonodos que se encontram frequientemente
envolvidos nos linfomas de Hodgkin e outros linfomas. Localizagéo:
1) ao redor das orelhas 2) ao redor da mandibula 3) envolvendo as
amidalas e as adendides 4) na porcao anterior e posterior do pescogo
5) acima e abaixo da clavicula 6) nas axilas 7) proximos ao cotovelo
8) no peito 9) no abdémen 10) na pelve 11) na virilha. O “S” mostra
a localizacdo do baco, onde esta a maioria dos aglomerados de
linfocitos. Esses aglomerados podem estar envolvidos em um
processo maligno, crescendo e causando o envolvimento e aumento
do baco. “G” indica os tecidos linfaticos associados aos intestinos que
podem ser o local do desenvolvimento de um linfoma.
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rapidamente as drogas para fora da célula, impedindo-as de
atingir uma concentracgéo toxica. Nas células, a resisténcia a
drogas pode estar relacionada a expressdo dos genes que
controlam a formacéo de grandes quantidades da proteina que
impede as drogas de exercerem efeito nas células malignas.

Resisténcia ao Tratamento

Capacidade de uma célula viver e se dividir apesar de ter sido
exposta a uma droga que geralmente mata células ou inibe
seu crescimento. Isso € a causa de doencas malignas
refratarias, onde uma porcentagem de células malignas
resiste aos efeitos danosos de uma droga ou drogas. As células
possuem varias maneiras de desenvolver resisténcia a drogas
(veja Resisténcia a Drogas Mdltiplas).

Ressonancia Magnética

Essa técnica proporciona imagens detalhadas das estruturas
do corpo. E diferente de uma tomografia computadorizada,
pois o paciente ndo é exposto a raios-X. Imagens
computadorizadas de estruturas do corpo convertem 0s sinais
gerados nos tecidos em resposta a um campo magnético
produzido pelo instrumento. Assim, o tamanho e uma
alteracao de tamanho dos 6rgéos ou de massas tumorais,
como linfonodos, figado e baco podem ser medidos.

Sindrome de Sézary
(veja Linfoma Cutineo de Células T)

Teste de Antiglobulinas

Esse procedimento laboratorial pode identificar anticorpos na
superficie de glébulos vermelhos ou plaquetas. Pacientes com
linfoma produzem anticorpos contra seus proprios glébulos
vermelhos ou plaquetas (anticorpos autodirigidos). Esses
autoanticorpos podem causar anemia ou uma baixa contagem
de plaquetas nos pacientes. O teste de antiglobulinas pode ser
utilizado para reconhecer a presenca de auto-anticorpos nas
células sangiineas.

Teste de Coombs
(veja Teste de Antiglobulinas)

17 4/15/2004, 2:55 PM
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Radioterapia

Uso de formas de radiac@o no tratamento. A radioterapia € util
no tratamento de linfomas localizados, principalmente do
linfoma de Hodgkin, da leucemia linfoblastica do sistema
nervoso central e do mieloma localizado.

Reacdo em Cadeia da Polimerase (PCR)

Técnica para expandir quantidades traco de DNA ou RNA, de
forma que o tipo especifico de um ou outro possa ser
determinado. Essa técnica é Util na deteccédo de baixas
concentracdes de células de leucemia ou linfoma residuais, em
nimero muito pequeno para que sejam detectadas ao
microscopio. A técnica pode detectar a presenca de uma célula
da leucemia no meio de quinhentas mil a um milh&o de
células n&o leucémicas. E necessario que haja uma
anormalidade especifica de DNA ou um marcador, como um
oncogene, na célula de leucemia ou linfoma, para que ela
possa ser identificada através dessa técnica.

Reincidéncia ou Recidiva
Retorno da doenca depois de um periodo de remissdo
pés-tratamento.

Remissao

Desaparecimento completo de uma doenca, geralmente
como resultado do tratamento. Os termos “completa” ou
“parcial” sdo utilizados para modificar o termo remissao.
Remissdo completa significa que ndo existe mais nenhuma
evidéncia da doenca. Remissdo parcial significa que o
tratamento provoca uma melhora acentuada, porém, ainda
h& evidéncias residuais da doenca.

Resisténcia a drogas multiplas

Caracteristica das células que faz com que elas resistam
simultaneamente ao efeito de vérias classes diferentes de
drogas. Ha varias formas de resisténcia a drogas multiplas,
determinadas pelos genes que controlam a resposta celular a
substéncias quimicas. O primeiro mecanismo celular
identificado de resisténcia a drogas multiplas (MDR)
relaciona-se a capacidade de bombeamento de véarias drogas
para o exterior da célula. Uma bomba na parede celular ejeta

18 4/15/2004, 2:55 PM



Tabela 1. Alguns Elementos do
Sistema Linféatico

linfonodos grupos linfaticos células

amidalas e intestinais plasmaticas
adendides vasos linfaticos células NK
baco linfocitos T (natural Killer)
medula linfécitos B linfocinas

Os Linfomas

Linfomas s@o canceres que se iniciam a partir da transformacao
maligna de um linfécito no sistema linfatico. O prefixo “linfo”
indica sua origem a partir da transformacdo maligna de um
linfécito e o sufixo “oma” é derivado da palavra grega que
significa “tumor”.

Os linfomas, inclusive o linfoma de Hodgkin, sdo resultado de
um dano ao DNA de um linfdcito. Cientistas sabem que o dano
ao DNA ocorre apds 0 nascimento e representa, portanto, uma
doenca adquirida e ndo hereditaria. Essa alteracdo ou mutagéo
do DNA do linfécito gera uma transformacéo maligna; resulta
no crescimento descontrolado e excessivo do linfécito,
proporcionando uma vantagem competitiva aos linfdcitos
malignos e as células formadas a partir da multiplicacdo dos
mesmos. O acumulo dessas células em divisdo resulta em
massas tumorais nos linfonodos e em outros locais.

Os linfomas geralmente tém inicio nos linfonodos ou em
aglomerados de tecidos linfaticos em érgédos como o estbmago
e os intestinos. Em alguns casos, os linfomas podem envolver a
medula e o sangue; é possivel que eles se disseminem para
outros locais. As leucemias linfociticas se originam e ocorrem
principalmente na medula, passando a seguir para 0 sangue.
Elas podem se espalhar envolvendo os linfonodos.

Causas e Fatores de Risco

A incidéncia anual de linfomas praticamente dobrou nos
ultimos 35 anos. Nao se sabe ao certo quais sdo as razdes
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para esse aumento; provavelmente sdo multiplas. Esse aumento
foi verificado antes da introduc¢do e disseminacéo do virus da
imunodeficiéncia na populacdo humana. Desde meados dos
anos 80, a incidéncia do linfoma em individuos infectados pelo
virus da imunodeficiéncia humana (HIV), que é 50 a 100 vezes
maior que a taxa de incidéncia esperada em individuos ndo
infectados, contribuiu pouco para o aumento de incidéncia do
linfoma. A causa principal do aumento do linfoma continua
desconhecida. Verifica-se um aumento aparente de incidéncia
do linfoma em comunidades predominantemente agricolas.
Estudos associam componentes especificos de herbicidas e
pesticidas & ocorréncia do linfoma, porém, em termos
guantitativos, a contribuicdo de tais agentes para o aumento da
freqiiéncia do mesmo ainda nao foi definida.

Linfoma n&o-Hodgkin
Taxas de Incidéncia Relacionadas a
Idade entre 1993-1997
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Figura 3. O eixo horizontal mostra grupos etarios com intervalos de
5 anos. O eixo vertical mostra a freqiiéncia de novos casos de
linfoma n&o-Hodgkin a cada ano, por cada 100 mil individuos do
grupo etario pertinente. (Dados: Programa do National Cancer
Institute SEER). Embora o linfoma ocorra em praticamente todas as
idades, ele € muito pouco comum em individuos de menos de 10
anos e sua freqiiéncia aumenta significativamente com a idade.
Enquanto no grupo etario de 35 a 40 anos se verificam 10 casos de
linfoma por cada 100 mil individuos, a incidéncia do mesmo
aumenta progressivamente chegando a 100 casos por cada 100 mil
individuos com 80 anos de idade.
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Oncologista

Médico que diagnostica e trata pacientes com cancer.
Oncologistas sdo geralmente internistas, que tratam de adultos,
ou pediatras, que tratam de criangas. Oncologistas radiologistas
se especializam no uso da radiacdo para tratar o cancer, e
oncologistas cirargicos se especializam no uso de procedimentos
cirdrgicos para trata-lo. Esses médicos cooperam e colaboram
entre si para proporcionar o melhor plano de tratamento
(cirurgia, radioterapia ou quimioterapia) aos pacientes.

Pancitopenia

Diminuicio abaixo do normal da concentracdo dos trés
principais tipos de células sanguineas: glébulos vermelhos,
glébulos brancos e plagquetas.

Petéquias

Pequeninos pontos de sangramento na pele. Esse tipo de
sangramento resulta de uma baixa contagem de plaquetas.
Esses pequenos pontos hemorragicos séo freqlientemente
encontrados nas pernas, pés, tronco e bracos. Desaparecem
gradualmente quando a contagem de plaquetas aumenta.

Plaquetas

Pequenos fragmentos de sangue (em torno de um décimo do
volume dos glébulos vermelhos) que se aderem ao local onde
houve injdria a um vaso sangliineo e se agregam umas as
outras, vedando o vaso sangiineo lesado e interrompendo o
sangramento.

Quimioterapia

Uso de substancia quimicas (drogas ou medicamentos) para
matar células malignas. Inimeras drogas foram desenvolvidas
com esse objetivo; a maioria atua causando dano ao DNA das
células. Quando o DNA é lesado, as células ndo conseguem
crescer ou sobreviver. Para uma quimioterapia bem sucedida,
as células malignas devem ser, pelo menos, ligeiramente mais
sensiveis as drogas que as células normais. Como as células da
medula, do trato intestinal, da pele e dos foliculos de cabelo
sdo mais sensiveis a essas drogas, efeitos colaterais nesses
Orgaos sdo comuns na quimioterapia; por exemplo, feridas na
boca, diarréia, erup¢des na pele e perda de cabelo.
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linfoma ou mieloma, uma célula primitiva da medula ou de
um linfonodo sofre uma mutacao(s) que leva a formagéo de
um tumor. Nesses casos, 0s tumores geralmente se encontram
amplamente disseminados quando sdo detectados; geralmente
envolvem a medula ou os linfonodos em muitos locais.

Mutacdo Somatica

Alteracdo de um gene nas células de um tecido especifico,
fazendo com que ele se transforme em um gene causador de
cancer, ou oncogene. Essa mutacdo € denominada “somética”
para que possa ser distinguida da mutacéo de células
germinativas, que pode ser passada de pai para filho. A
maioria dos casos de leucemia é causada por uma mutagéo
somética de uma célula primitiva da medula (formadora de
sangue). Se a mutacéo for resultante de uma anormalidade
cromossdmica, como uma translocagéo, ela pode ser detectada
através de exame citogenético. Freqlientemente a alteragdo do
gene é sutil e testes mais sensiveis sd0 necessarios para que o0
oncogene seja identificado.

Neutrofilo

Principal célula fagocitaria (comedora de micrébios) do
sangue. Essa célula sanguinea é a principal célula no combate
as infec¢des. Freqiientemente tem seu numero diminuido em
pacientes com leucemia aguda ou apds quimioterapia, o que
aumenta a suscetibilidade dos mesmos & infecgdo. Um
neutréfilo pode ser polimorfonuclear ou segmentado.

Neutropenia
Diminuicao abaixo do normal do niimero de neutréfilos do
sangue (um tipo de glébulo branco).

Oncogene

Gene mutante que é a causa de um cancer. Varios subtipos de
leucemia miel6ide aguda, leucemia linféide aguda e linfoma e
praticamente todos os casos de leucemia miel6ide apresentam
consistentemente um gene que sofre uma mutagéo
(oncogene).
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A exposicao a agentes infecciosos, tanto virus como bactérias,
€ relacionada ao linfoma. Em certas regiGes geograficas, a
infeccdo pelo virus Epstein-Barr pode provocar alguns tipos de
linfoma, como o linfoma de Burkitt africano. Mesmo nesses
casos de linfoma, a transformacgdo maligna que leva ao cancer
é resultado de uma alteracdo do DNA. A alta freqUéncia das
infecgdes virdticas pode ser um fator contribuinte. O virus
linfotropico de células T humanas (HTLV) é associado com um
tipo de linfoma de células T em certas regides do sul do Japéo,
Caribe, América do Sul e Africa. A bactéria Helicobacter pylori
causa Ulceras no estbmago e é associada com o
desenvolvimento de linfoma na parede do estdmago.

A causa do linfoma de Hodgkin também é incerta. Muitos
estudos tém sido feitos sobre possiveis relagdes com o
ambiente, principalmente associadas ao trabalho, porém, com
resultados ambiguos. O virus Epstein-Barr esta associado com
aproximadamente um terco dos casos da doenca. No entanto,
ele ainda né&o foi estabelecido de maneira conclusiva como
causa do linfoma de Hodgkin. Individuos infectados pelo HTLV
e pelo HIV também apresentam maiores probabilidades de
desenvolver o linfoma de Hodgkin. Ha casos eventuais de
manifestacdes concentradas em uma familia, similarmente ao
que se verifica em muitos canceres. Verifica-se um aumento na
incidéncia do linfoma de Hodgkin em irmaos de pacientes que
apresentam a doenga. A maioria dos casos da doenca ocorre
em individuos sem fatores de risco identificaveis e a maioria
das pessoas com supostos fatores de risco nunca contraem a
doenca.

Linfoma n&o-Hodgkin

Taxas de Incidéncia Relacionadas a ldade

A incidéncia do linfoma ndo-Hodgkin aumenta com a idade,
como ilustrado na Figura 3. Em torno de 4 casos por cada 100
mil individuos ocorrem aos 20 anos de idade. A taxa de
incidéncia aumenta dez vezes, passando para 40 casos a cada
100 mil individuos com 60 anos e mais de 20 vezes, chegando
a 80 casos por 100 mil individuos apés os 75 anos de idade.
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O linfoma de Hodgkin apresenta um padréo de risco diferente
(veja Figura 4). A incidéncia aumenta para um pico de 5 a 6
casos por cada 100 mil individuos em torno de 20 anos. Essa
taxa cai para menos da metade na meia idade e aumenta em
freqiiéncia em individuos mais idosos. Esse padrao difere entre
grupos étnicos. Por exemplo, essa doenca ocorre mais
freqUentemente em individuos mais jovens (de 10 a 40 anos)
de descendéncia européia que naqueles de descendéncia
africana, asiatica ou hispanica.

Linfoma Hodgkin
Incidéncia especifica por faixa etéaria
entre 1993-1997
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Figura 4. O eixo horizontal mostra grupos etarios com intervalos de
5 anos. O eixo vertical mostra a freqiiéncia de novos casos de linfoma
de Hodgkin a cada ano por cada 100 mil individuos do grupo etério
pertinente. (Dados: Programa do National Cancer Institute SEER).

Linfoma de Hodgkin

Os linfomas sdo divididos em duas categorias principais: 0s
linfomas de Hodgkin e todos os outros linfomas, denominados
linfomas n&o-Hodgkin.

Os termos utilizados para descrever essas doencas tém contexto
histérico. O linfoma de Hodgkin foi assim chamado devido a
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aumentados. Esse aumento dos linfonodos pode ser visualizado,
sentido ou medido através de tomografia computadorizada ou
ressonancia magnética, dependendo do grau do aumento e da
localizag&o.

Medula Ossea

Os 0ss0s s@o 0cos e sua cavidade central é ocupada pela
medula, um tecido esponjoso que desempenha papel
fundamental no desenvolvimento das células sangiineas. Apds
a puberdade, a medula dos 0ssos das costas, costelas, esterno,
pelve, ombros e cranio continua ativa na formacéo de células
sanguineas.

Micose Fungoide
(veja Linfoma Cutineo de Células T)

Mitose

Processo pelo qual uma célula Unica se divide em duas células.
Esse processo também é conhecido como divisdo celular,
replicacdo celular ou crescimento celular.

Mondcitos (Macréfagos)

Tipo de gldbulo branco que auxilia no combate as infecgdes.
Os monacitos e os neutrofilos séo as duas principais células
“matadoras e comedoras de microorganismos” que
encontramos no sangue. Quando 0s monadcitos saem do
sangue e penetram no tecido eles se transformam em
macréfagos. O macréfago € o mondcito em acdo e pode
combater infecgbes nos tecidos ou exercer outras funcoes,
como ingerir células mortas.

Monoclonal
(veja Clonal)

Mutacao

Alteracé@o de um gene como resultado de uma lesdo ao DNA
de uma célula. Mutagdes de células germinativas ocorrem no
Ovulo ou no esperma, e sao transmitidas de pai para filho.
Mutacdes de células somaticas ocorrem em um tecido especifico
e podem resultar no crescimento da célula do tecido
especifico, transformando-se em um tumor. Na leucemia,
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Linfoma Difuso de Grandes Células
(veja Linfoma de Alto-Grau)

Linfoma Extranodal

Linfoma que ndo se origina nos linfonodos e sim em outro
orgdo. Ha relatos de linfomas originados em praticamente
todos os 6rgaos; o estbmago, os intestinos, o cérebro, a
glandula tiredide, os testiculos, o trato urinario, a pele, 0s
0ss0s, 0s pulmdes e outros podem ser o primeiro local de
acumulo de linfécitos malignos, formando um tumor. No
linfoma de Hodgkin a origem priméria extranodal é muito
menos frequente que em outros linfomas.

Linfoma Folicular

Esse termo é utilizado para descrever o subtipo de linfoma
cujas células se encontram agrupadas em aglomerados ou
foliculos (veja Linfoma de Baixo Grau). Esse padréo e
diferente dos linfomas difusos.

Linfoma Linfoblastico
(veja Linfoma de Células T)

Linfoma MALT
(veja Linfomas de Tecido Linféide Associado a Mucosa)

Linfomas Difusos

Esse termo ¢é utilizado para incluir os subtipos de linfomas que
apresentam o mesmo padrao alterado na biépsia de linfonodo.
Quando o tecido é examinado microscopicamente, as células
desses linfomas séo vistas espalhadas difusamente por todo o
linfonodo, diferentemente do linfoma folicular, onde se
verificam aglomerados ou foliculos de células do linfoma.

Linfonodos

Pequenas estruturas, do tamanho de grdos de feijdo, que
contém grandes nimeros de linfécitos e se conectam uns aos
outros através de pequenos canais denominados canais
linfaticos. Os linfonodos se encontram distribuidos ao longo do
corpo. Em pacientes com linfoma, linfoma de Hodgkin e alguns
tipos de leucemia linfocitica, os linfocitos malignos crescem e se
expandem nos linfonodos, que podem se apresentar
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descricdo de varios casos em 1832 por Thomas Hodgkin, os
quais foram reconhecidos como uma nova condi¢cdo maligna
que envolve os linfonodos. Foi aproximadamente 40 anos mais
tarde que um novo conceito de linfoma (originalmente
denominado linfossarcoma), diferente do linfoma de Hodgkin,
foi proposto por Virchow, Cohnheim, e Billroth, trés
proeminentes médicos do final do século 19. O linfoma de
Hodgkin continua a receber reconhecimento especial da
Organizacdo Mundial de Saude, 6rgdo que influencia a
classificacdo de doencas em todo o mundo. A enfermidade foi
chamada de Doenca de Hodgkin por aproximadamente 170
anos, quando foi entéo oficialmente alterada para linfoma de
Hodgkin, apés evidéncias suficientes indicando que o cancer
se originava a partir de um linfdcito. Embora a doenga se
manifestasse principalmente nos linfonodos e nos tecidos
linfaticos, ndo se sabia ao certo qual era a célula de origem até
o final do século 20.

Sinais e Sintomas

O sintoma inicial mais comum do linfoma de Hodgkin é um
inchaco indolor dos linfonodos no pescogo, por¢do superior do
peito, interior do peito, axilas, abdémen ou virilha. O
envolvimento de linfonodos em outros locais ocorre com
menor frequéncia. Outros sintomas incluem febre; sudorese
noturna, principalmente a noite; perda de peso e coceira. E
possivel que os pacientes sintam dor nos linfonodos apés a
ingestdo de &lcool, um achado incomum, porém, caracteristico
do linfoma de Hodgkin. O bago pode estar aumentado.

Podem ser necessérias técnicas de diagnosticos por imagem,
solicitadas pelo médico se o histérico do paciente e 0 exame
fisico levantarem suspeitas de linfoma de Hodgkin (veja
abaixo). Essas técnicas podem revelar linfonodos aumentados
no peito, no abdémen ou em ambos. Massas tumorais podem
ocorrer fora dos linfonodos nos pulmdes, 0ssos ou outros
tecidos.

Diagndéstico

Os passos tomados para se determinar a presenca e a extensdo
do linfoma de Hodgkin sdo importantes para o diagnéstico e
para a avaliacdo da abordagem terapéutica. O diagnostico do
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linfoma de Hodgkin requer a biopsia de um linfonodo
envolvido ou de outro local acometido pelo tumor. O
patologista prepara uma lamina da amostra para bidpsia e
avalia as células utilizando um microscépio. Varios padroes
de alteragdes em linfonodos sdo tipicos e servem para
diagnosticar o linfoma de Hodgkin. As alteragdes podem ser
categorizadas em quatro padrdes, ou tipos de linfoma de
Hodgkin: predominancia de linfdcitos, esclerose nodular,
celularidade mista ou deplecdo de linfocitos.

Em alguns casos, 0 uso da imunofenotipagem pode auxiliar a
distinguir o linfoma de Hodgkin de outros tipos de linfomas
ou de outras rea¢des nao cancerigenas em linfonodos. O
patologista também utiliza a presenca de certas células
especiais para confirmar o diagnostico. Essas células foram
denominadas células de Reed-Sternberg em homenagem aos
patologistas que as descreveram pela primeira vez. Outras
células relacionadas sdo conhecidas como células de Hodgkin.

O diagnostico patolégico do linfoma de Hodgkin pode ser
dificil. O diagnéstico freqlientemente requer patologistas
experimentados para analisar as laminas de bidpsia.

Estagios da Doenca (determinacao de sua

extens&ao)
Além do exame fisico, o0 médico pode utilizar determinadas

técnicas de diagndstico por imagens para determinar a extensdo

da doenca. Esses testes auxiliam o médico a avaliar: 1) a
localizagéo e a distribui¢éo dos linfonodos aumentados, 2) um
possivel envolvimento de outros 6rgaos além dos linfonodos, e
3) a presenca de massas tumorais extensas em outros locais.

Na maioria dos casos, esses procedimentos incluem tomografias

computadorizadas (CT) ou ressonancias magnéticas do
abddémen. Hoje em dia € pouco comum a requisi¢cao de um
procedimento cirargico denominado laparoscopia de estagio,
utilizado para inspecionar e fazer a biépsia dos linfonodos no
abddémen e no figado e para remover o bago. A informagéo
reunida a partir desses estudos permite que o “estagio” da
doenca do paciente seja determinado.
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Linforma de Células B

Subtipo de linfoma composto por linfocitos malignos com
caracteristicas de linfécitos B. Os linfocitos B foram assim
denominados devido ao “B” de bursa, uma estrutura encontrada
nos péassaros e o primeiro local de maturacao de linfocitos B
descoberto. Nos humanos, acredita-se que os grupos linfaticos
da medula Gssea e dos intestinos sejam os sitios de maturacao
dos linfécitos “B”.

Linfoma de Células do Manto
(veja Linfoma de Baixo Grau)

Linfoma de Células T

O termo linfoma de células T periféricas se aplica aqueles
linfomas cujas células malignas apresentam caracteristicas de
linfocitos T quando feita a imunofenotipagem ou estudos
especiais de diagndstico molecular. Os quatro tipos principais
de linfoma de células T sdo: linfoma de células T periféricas,
linfoma de células T linfoblasticas, linfoma de células T
cuténeo e linfoma de células T do adulto. Esses linfomas séo
compostos por células malignas do tipo células T. Os linf6citos
T foram assim denominados gragas ao “T” de timo, uma
glandula no peito que se encolhe e desaparece & medida que
as pessoas chegam na idade adulta, e que é a fonte dos
linféeitos T no inicio da vida.

Linfoma de Células T Periférico
(veja Linfoma de Células T)

Linfomas de Tecido Linféide Associado a
Mucosa (MALT)

Linfomas que se originam no revestimento do trato intestinal
ou tecido glandular associado. O estdmago € o local mais
freqUente e é associado a infec¢fes pela bactéria que causa
Ulceras estomacais, Helicobacter pylori. Esses linfomas
geralmente sdo de progressao lenta e costumam permanecer
localizados.

Linfoma de Zona Marginal
(veja Linfoma de Baixo Grau)
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Linfoma de Alto Grau

Termo utilizado para os varios subtipos de linfoma que
progridem de maneira relativamente rapida se ndo tratados.
Esses subtipos incluem o linfoma associado & AIDS, o linfoma
de grandes células anaplasticas, o linfoma de Burkitt, o
linfoma difuso de grandes células e o linfoma linfoblastico.
Embora representem linfomas de progressdo mais rapida,
alguns se encontram também entre aqueles que respondem
muito bem a combinagdes de drogas utilizadas em protocolos
de tratamento.

Linfoma de Baixo-Grau

Esse termo compreende varios subtipos de linfoma que
apresentam uma taxa de progressao, em média,
relativamente lenta. Geralmente, as células do linfoma
apresentam caracteristicas de linfocitos B. Alguns dos
subtipos incluidos nessa classificacdo sdo os linfomas de
pequenos linfocitos, os linfomas foliculares, os linfomas de
células do manto e os linfomas de zona marginal. Os nomes
atribuidos a esses subtipos pelos patologistas relacionam os
linfomas a células de um grupo normal de linfonodos; os
linfonodos normais se organizam em zonas, como foliculo,
zona do manto e zona marginal.

Linfoma de Burkitt

Tipo de linfoma de células B anunciado na Africa Equatorial
por Dennis Burkitt, cirurgido irlandés que trabalhava nessa
regido. Na Africa, esse linfoma geralmente se apresenta como
uma massa facial ao redor da mandibula, freqiientemente em
criancas. E invariavelmente associado com o virus Epstein-Barr
nas células do linfoma. Uma anormalidade no cromossomo
numero 8 tambhém esta presente. Acredita-se que tanto a
anormalidade cromossdmica como a infecgéo virotica
desempenhem um papel no aparecimento dessa doenca. Na
Ameérica do Norte, o linfoma de Burkitt € muito menos
frequente. Geralmente se manifesta sob a forma de massas
abdominais de células do linfoma, nédo estd uniformemente
associada com o virus Epstein-Barr, pode ocorrer em
individuos mais velhos e pode envolver a medula e o sangue.
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e Estagio I: representa o envolvimento aparente de um
Unico grupo de linfonodos ou de um Gnico érgéo, como o
0SS0.

e Estagio Il: indica o envolvimento de dois ou trés grupos
vizinhos de linfonodos; por exemplo, todos no pescoco ou
no peito, ou todos no abdémen.

e Estagio Ill: representa o envolvimento de varios grupos de
linfonodos no pescoco, peito e abdémen.

« Estagio IV: significa que ha o envolvimento disseminado
de linfonodos e outros 6rgaos, como pulmdes, figado e
0SS0S.

Os quatro estégios do linfoma de Hodgkin podem ser divididos
em categorias “A’ e “B”. A categoria “A” indica a auséncia de
febre, suor exagerado e perda de peso. Pacientes que
apresentam esses sintomas pertencem a categoria “B”. Por
exemplo, o estagio 1B indica que o paciente possui dois
grupos vizinhos de linfonodos atingidos pela doenca e
apresenta febre, suor exagerado e perda de peso. Exemplos de
dois grupos vizinhos sé@o os linfonodos no pescoco e préximos
a clavicula ou no pescoc¢o e nas axilas.

Hemogramas, exames da medula éssea, exames de sangue e
imagens especiais que podem detectar o envolvimento do
figado e a gravidade da doenca, também sdo Uteis para
avaliacdo da abordagem do tratamento.

Pacientes com sintomas da categoria B geralmente requerem
uma abordagem de tratamento mais agressiva. A extensao da
doenca e a presenca dos sintomas da categoria B determinam
se a radioterapia, a quimioterapia ou ambas sdo recomendadas
para o tratamento (veja Tabela 2).
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Tabela 2. Consideracdes especiais do
tratamento do linfoma de Hodgkin

1 - Linfonodos 4 - Orgaos envolvidos
aumentados no peito (ex.: pulmdes, figado,
0SS0S)
2 - Bago aumentado
5 - Anemia severa
3 - Muitos grupos de
linfonodos afetados. 6 - Idade avancada
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Figura 5. Trés principais campos de radiacéo utilizados no
tratamento do Linfoma de Hodgkin. O principio do tratamento é
atingir aglomerados de linfonodos vizinhos para onde pequenos
grupos de células malignas migraram através de vasos linfaticos
interligados. E possivel que os linfonodos néo estejam
suficientemente aumentados para serem detectados. Estudos de
pacientes que apresentaram recidiva nas margens de campos de
radiacdo menores sugeriram a adogdo de campos maiores para
prevenir recidivas e aumentar os indices de cura.

32 4/15/2004, 2:55 PM



‘ Os Linfomas.pmd

Leucdcitos
Sindnimo de glébulos brancos (veja glébulos brancos).

Leucopenia
Diminuicdo abaixo do normal do nimero de leucocitos do
sangue (globulos brancos).

Linfadenopatia
Aumento dos linfonodos

Linfocinas
(veja Citocinas)

Linfocitos

Tipo de glébulo branco que participa do sistema imunolégico
do corpo. Ha trés tipos principais de linfocitos: Linfocitos B,
que produzem anticorpos para auxiliar a combater agentes
infecciosos como bactérias, virus e fungos; linfécitos T, que
possuem varias funcdes, inclusive a de auxiliar os linfocitos B
a produzir anticorpos e atacar células infectadas por virus; e
células NK (Natural Killer), que atacam células tumorais.

Linfomma Cuténeo de Células T

Esse subtipo de linfoma envolve principalmente a pele e os
linfonodos ou, posteriormente, outros 6rgaos. Aproximadamente
3% de todos os linfomas sdo desse tipo. As células do linfoma
apresentam caracteristicas de linfocitos T. A doenca pode se
agravar e regredir ao longo de muitos anos e pode ser dificil de
ser diagnosticada com precisdo em suas fases iniciais, mesmo
sendo feita uma bidpsia da pele. Esse linfoma pode ser
denominado micose fungéide quando ha envolvimento
predominante da pele. Os linfécitos malignos podem penetrar
no sangue e, se estiverem em numero suficiente, podem imitar
algumas das caracteristicas da leucemia linfocitica cronica.
Quando séo inspecionados detalhadamente, esses linfocitos que
se acumulam no sangue apresentam Iébulos caracteristicos em
seus nucleos. Essa fase da doenca é conhecida como Sindrome
de Sézary devido ao médico francés que, em 1938, detectou
uma célula rara e diferente do linfoma que penetrava no
sangue. A micose fungoide e a sindrome de Sézary sao
geralmente conhecidas como linfoma cutaneo de células T.
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por bactérias, virus, fungos ou protozoarios aos quais
individuos com um sistema imunolégico normal nédo séo
suscetiveis. Esses organismos tiram proveito da debilidade
proporcionada pela imunodeficiéncia, principalmente quando
sdo verificadas contagens muito baixas de glébulos brancos
resultantes do tratamento ou da doenca.

Infusdo de Células-Tronco de Osso ou Medula
Autologas

Essa técnica, freqlientemente denominada transplante,
compreende a coleta de células-tronco da medula ou do
sangue de um paciente e seu congelamento para uso posterior.
Apos terapia intensiva, o paciente recebe as células-tronco,
reinfundidas através de um catéter implantado. As células-
tronco da medula ou do sangue podem ser obtidas de
pacientes com doenga da medula em periodo de remissao (por
exemplo, leucemia miel6ide aguda), ou quando a medula ndo
estiver extremamente afetada (por exemplo, linfoma que
requer terapia intensiva). Tecnicamente, esse procedimento
ndo € um transplante, o qual significa a remogdo de tecido de
um individuo (doador) para outro individuo (receptor). O
objetivo desse procedimento é restaurar a producdo de células
sanguineas a partir das células-tronco preservadas e
reinfundidas, depois que a terapia intensiva tiver danificado
seriamente a medula remanescente do paciente. Esse
procedimento geralmente utiliza células-tronco de sangue
autologo, ja que células-tronco da medula circulam no sangue
e podem ser capturadas do mesmo através de aférese

(veja Aférese).

Interleucinas
(veja Citocinas)

Is6topo Radioativo

Uma forma de molécula que emite radiacdo. Certos tipos de
radiacdo podem lesar células cancerigenas. Médicos utilizam
isotopos radioativos para tratar o cancer de varias maneiras,
inclusive aderindo o is6topo aos anticorpos. Esses anticorpos
se aderem a célula cancerigena e a radiacdo pode destrui-la.
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Tratamento

O objetivo do tratamento é a cura do paciente. Tanto a
radioterapia como a quimioterapia podem levar a cura.
Quando a doenca ¢é localizada, a radioterapia é freqlientemente
utilizada por si sé. Ela é geralmente feita em grandes areas
delimitadas, ou campos, de forma que tanto os linfonodos
cancerigenos como os vizinhos sejam tratados (veja Figura 5).
Esses campos sdo denominados “manto” para designar o
pescoco e o peito; “abdominal” quando se referem a porgéo
inferior do peito e superior do abdémen; e “pélvico” quando se
referem & porc¢do inferior do abddémen e virilha.

A radiacéo é gerada através de aparelhos especiais que
produzem raios de alta energia capazes de matar as células do
linfoma. A protecdo de 6rgaos nao envolvidos, como 0s
pulmdes e o figado, pode minimizar os efeitos colaterais.
Além disso, melhorias continuas dos dispositivos que geram a
radiacdo permitem focar mais precisamente as areas a serem
tratadas.

Se a doenca estiver disseminada e associada a sinais de maior
gravidade, como febre ou perda de peso, a quimioterapia é
freqiientemente utilizada por si s6. Em circunstancias
intermediérias, o planejamento é feito de maneira individual
guanto a utilizagdo da radioterapia, da quimioterapia ou de
ambas. Em alguns casos de linfoma de Hodgkin é aconselhavel
a combinacéo da radioterapia e da quimioterapia para
aumentar as chances de sobrevivéncia.

Curso e Resultados

A efetividade da terapia depende da idade do paciente e da
extensdo (estagio) da doenca. Uma grande propor¢do dos
pacientes se cura ap0s o tratamento inicial. Para aquela
pequena porcentagem que apresenta uma recidiva da doenca,
ou uma reincidéncia, um segundo tratamento com radioterapia
ou gquimioterapia geralmente é bem sucedido. Esses pacientes
podem se curar ou apresentar longos periodos sem a doenca
apos o segundo tratamento. Em alguns pacientes com
evidéncias de doenga progressiva, 0 uso de sangue ou infusdes
de células-tronco da medula autoléga permitem a aplicacao de
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uma quimioterapia intensiva que pode levar & remissdo e a um
longo periodo de tempo sem a doenga. Mais de 75% dos
pacientes com diagnostico de linfoma de Hodgkin podem ser
curados através das abordagens atuais de tratamento.

Uma das caracteristicas importantes do linfoma de Hodgkin é o
comprometimento do funcionamento do sistema imunoldégico.
As células do sistema imunoldgico, principalmente os
linfécitos T, ndo reagem normalmente. Isso pode fazer com
gue 0s pacientes se tornem suscetiveis a certos tipos de
infeccdo. Os efeitos da radioterapia e da quimioterapia podem
aumentar essa suscetibilidade, j& que tais tratamentos
colaboram para a supressdo do sistema imunolégico. A
remocao do baco, atualmente feita com menor freqiiéncia,
também contribui para o risco de infec¢des graves.

As melhorias no tratamento do linfoma de Hodgkin, a maior
consciéncia em relacéo ao risco de doengas infecciosas e uma
melhor terapia antimicrobiana disponivel tornaram as
complicagdes infecciosas menos probleméaticas para 0s
pacientes. A funcdo imunoldgica dos pacientes costuma
melhorar apés a cura, fazendo com que o risco de complicacdes
infecciosas graves ou pouco comuns diminua durante o periodo
pos-tratamento. O Herpes zoster (“cobreiro™) é um exemplo de
uma doenca virética que ocorre com maior freqiiéncia em
pacientes com linfoma de Hodgkin.

Linfoma N&o-Hodgkin

Sinais e Sintomas

Muitos pacientes costumam notar linfonodos aumentados no
pescogo, axilas ou virilha. Este inchago dos linfonodos pode
aparecer com menor freqiiéncia préximo as orelhas ou cotovelo,
ou na garganta, proximo as amidalas. Ocasionalmente a
doenga pode ter inicio em um local sem linfonodos, como nos
0ss0s, pulmdes, ou pele. Nesses casos, 0s pacientes costumam
apresentar sintomas referentes a tal local, como dor Gssea,
tosse, dor no peito, erupg¢des ou nddulos na pele. Também
podem apresentar febre, sudorese noturna, fadiga inexplicada,
perda de apetite ou perda de peso. Durante o exame médico,
pode ser que um aumento no bacgo seja detectado. Em alguns
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HLA

Acrénimo para antigeno de leucécitos humanos. Essas proteinas
se encontram na superficie da maioria das células dos tecidos
e fazem com que cada individuo tenha um tipo caracteristico
de tecido. O teste de antigenos HLA é conhecido como
“tipagem do tecido”. Ha quatro grupos principais de antigenos
HLA: A, B, C e D. Estas proteinas atuam como antigenos
guando doadas (transplantadas) a outro individuo, por
exemplo, o receptor de uma medula 6ssea ou de células-
tronco. Se os antigenos presentes nas células doadoras forem
idénticos (gémeos idénticos) ou muito similares (irm&os com
HLA compativel) o transplante (medula 6ssea ou células) terd
maiores possibilidades de sobreviver no receptor. Além disso,
as células do corpo do receptor terdo menos possibilidades de
serem atacadas pelas células do doador (doenga do enxerto
versus hospedeiro).

Imunofenotipagem

Método que utiliza as reacgdes dos anticorpos com 0s antigenos
para determinar os tipos celulares especificos em uma amostra
de células do sangue, da medula ou de linfonodos. Um
marcador é colocado em anticorpos reativos contra antigenos
especificos de uma célula. Esse marcador pode ser identificado
através de um equipamento laboratorial utilizado para o teste.
A medida que as células, com seus arranjos de antigenos, vio
reagindo contra anticorpos especificos, elas podem ser
identificadas através do marcador: células da leucemia
mielégena podem ser distinguidas das células da leucemia
linfocitica, por exemplo. Este método facilita a subclassificacéo
dos tipos de células que podem, por sua vez, auxiliar a decidir
gual o melhor tratamento para ser utilizado para determinado
tipo de leucemia ou linfoma.

Imunoglobulinas
(veja Gamaglobulinas).

Infeccdes Oportunistas

Os linfomas podem ser agravados por infec¢Ges ndo usuais
devido a suscetibilidade dos pacientes em tratamento
intensivo e a outros fatores que podem suprimir o sistema
imunoldgico. “Oportunista” € o termo utilizado para infec¢des
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sanguineas apresentam um menor namero de granulos (ex.
linfécitos). Os neutrofilos, eosinofilos e basofilos séo tipos de
granuldcitos.

Hematologista

Médico especializado no tratamento de doengas das células
sanguineas. Este médico pode ser um internista (que trata de
adultos) ou um pediatra (que trata de criangas). Hematologistas
sdo médicos especializados no diagnostico de doengas do
sangue e que realizam testes laboratoriais especializados, que
sdo freqlientemente necessarios para um diagndstico preciso.

Hematopoese

Processo de formacdo de células do sangue na medula. As
células mais primitivas da medula séo as células-tronco. Elas
iniciam o processo de desenvolvimento das células do
sangue. As células-tronco se transformam em células
sangiineas jovens ou imaturas, como os glébulos brancos ou
vermelhos, de varios tipos. Esse processo é denominado
“diferenciacdo”. As células sanglineas jovens se transformam
posteriormente em células sangiineas totalmente funcionais.
Esse processo é chamado “maturacdo”. As células saem da
medula e penetram no sangue e na circulagdo. A
hematopoese € um processo continuo normalmente ativo ao
longo da vida. A razdo para essa atividade é o fato de que a
maioria das células sangtineas vive por periodos curtos e
deve ser continuamente substituida. Aproximadamente
quinhentos bilhdes de células sangtiineas séo produzidas a
cada dia. Os glébulos vermelhos vivem aproximadamente
guatro meses; as plaquetas em torno de dez dias e a maioria
dos neutrofilos, dois ou trés dias. Essa necessidade de
reposi¢do muito rapida explica a deficiéncia severa no
nuimero de células sanglineas que se verifica quando a
medula é lesada por tratamento citotdxico intensivo ou pela
substituicdo de suas células por células da leucemia, do
linfoma ou do mieloma.

Hepatomegalia
Aumento do figado.
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casos, € possivel que a doenca somente seja descoberta
durante um exame médico “de rotina” ou enquanto o paciente
est4 sob tratamento de uma condi¢do ndo relacionada.

Diagndéstico

Na maioria das vezes, linfonodos aumentados significam
geralmente uma reacdo a uma infec¢do e ndo sdo sinbnimos
de cancer. O médico pode suspeitar de linfoma se encontrar
linfonodos aumentados durante um exame fisico ou um teste
de diagndstico por imagem (por exemplo, raios-X do peito)
sem que haja uma explicacdo para o0 aumento, como por
exemplo, uma infeccéo na regido. O diagnéstico pode ser
estabelecido com certeza através da biopsia de um linfonodo
ou de outro 6rgao envolvido, como 0ssos, pulmdes, figado ou
outros tecidos. Em alguns casos, o diagndstico pode ser feito a
partir da descoberta de linfécitos anormais (células do
linfoma) na medula, obtidas como parte de uma avaliagdo
diagnostica inicial.

O tecido da bidpsia geralmente pode ser removido sob
anestesia local. Ocasionalmente uma cirurgia do peito ou do
abddémen pode ser utilizada para o diagndéstico. A bidpsia
cirargica requer anestesia geral. No entanto, abordagens mais
recentes utilizando a laparoscopia permitem que sejam feitas
bidpsias no interior de cavidades do corpo sem grandes
incisbes e manipulacdes.

Apo6s a obtencdo do tecido, ele € preparado e examinado
microscopicamente por um patologista, para que o padrdo das
anormalidades do tecido e o tipo de células envolvidas sejam
analisados. As vezes, é relativamente facil para um médico
experiente decidir que determinada anormalidade é um
linfoma e qual é a categoria e a classificacdo do mesmo. No
entanto, em alguns casos o diagnostico é pouco claro e o
auxilio de hematologistas especializados (médicos
especializados no diagnéstico do linfoma) pode ser necessario.

As células obtidas no momento da bi6psia do tecido podem ser
estudadas por imunofenotipagem para que se obtenham
evidéncias adicionais de que sédo células do linfoma e para que
se determine se sdo linfocitos do tipo T, B ou NK.
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As células também podem ser estudadas para verificar se
anormalidades cromossémicas estdo presentes. Esse tipo de
exame é conhecido como analise citogenética. Anormalidades
cromossdmicas podem ser importantes na identificagdo do tipo
especifico de linfoma presente, que pode auxiliar na escolha
das drogas a serem utilizadas no tratamento.

Estagio da Doenca (determinacédo da sua
extensao)

O diagnostico com base em espécimes para bidpsia e na
determinacéo da extensdo da doenca fornece informacées
muito importantes para o planejamento do tratamento feito
pelo médico. O tipo especifico de linfoma (de células T ou B) e
a localizacao dos linfonodos ou érgédos envolvidos é um fator
determinante para a selecdo dos medicamentos e para a
duragdo do tratamento.

Ap6s a confirmacéo do diagndstico, a extensédo da doenga €
determinada. Isso é chamado de “determinacdo do estagio da
doenca ou estagiamento”. Técnicas de imagem, como as
ressonancias magnéticas e as tomografias computadorizadas,
sdo utilizadas para procurar linfonodos ou érgaos como figado,
baco ou rins aumentados. O sangue e a medula séo
examinados. Exames de sangue avaliam se ha anemia ou baixa
contagem de glébulos brancos ou plaquetas, ou se ha células do
linfoma presentes no sangue. Um exame da medula 0ssea
também pode detectar a presenca de células do linfoma.
MedicBes de substancias quimicas e outros componentes do
sangue verificam o envolvimento de outros 6rgaos, tais como
disfungdes do figado e dos rins, e indicam se as imunoglobulinas
produzidas pelos linfécitos séo deficientes ou anormais.

Uma pung¢do lombar e/ou a obtencdo de imagem do cérebro
ou da coluna vertebral podem ser requeridas em casos onde 0
tipo de linfoma ou os sintomas do paciente sugerem que o
sistema nervoso central (cérebro ou medula espinhal) possa
estar afetado. Apoés a realizacdo de todos os testes, o0 médico
determina quais sdo as areas envolvidas, com base nas
evidéncias em maos.
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Gamaglobulinas

Porcao ou fragdo das proteinas que se encontram no plasma.
Quando as proteinas do plasma foram inicialmente separadas
por métodos quimicos elas foram denominadas albuminas ou
globulinas. As globulinas foram divididas em trés grupos
principais chamados globulinas alfa, beta ou gama. As
gamaglobulinas contém os anticorpos do plasma. Esses
anticorpos, ou gamaglobulinas, sdo, as vezes denominados
imunoglobulinas, porque sdo produzidas pelas células do
sistema imunoldgico, principalmente linfocitos B e seus
derivados (células plasmaticas). As gamaglobulinas ou
imunoglobulinas séo elementos chave do sistema
imunoldgico, porque contém os anticorpos que nos protegem
das infecgdes. Pacientes com deficiéncias imunoldgicas, como
0s com leucemia linfocitica crénica e alguns com linfoma,
cujos linfocitos B nédo séo capazes de produzir
gamaglobulina, podem receber periodicamente injecdes da
mesma, huma tentativa de baixar o risco de infeccdes.

Gene Supressor de Tumores (Antioncogene)
Gene que atua impedindo o crescimento celular. Se uma
mutacdo ocorrer nesse gene o individuo pode se tornar mais
suscetivel ao desenvolvimento de cancer no tecido
correspondente.

Glébulos Brancos

Sindnimo de leucocitos. Ha cinco tipos principais de globulos
brancos: neutrofilos, eosinofilos, baséfilos, mondcitos e
linfocitos.

Glébulos Vermelhos

Células sanguiineas que carregam hemoglobina, a qual se liga
ao oxigénio e o transporta aos tecidos do corpo. Também
conhecidos como eritrécitos, os glébulos vermelhos constituem
em torno de 45% do volume do sangue em individuos
saudaveis.

Granuldcitos
Tipo de glébulo branco que apresenta um grande ndmero de
granulos proeminentes no corpo celular. Outras células
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semiquantificacdo é de grande valia para avaliar o estado de
saude de pacientes em tratamento em estudos clinicos. Se um
grupo apresenta uma diferenca significativa em termos de
estado de desempenho a interpretacdo dos resultados de seu
tratamento é influenciada. O estado de desempenho também ¢é
importante na determinacgdo da tolerancia de um paciente a
uma terapia intensiva. A seguinte versdo resumida da
definicao do nivel de atividades descreve o estado de
desempenho em termos de uma escala decrescente,
comecando com atividades e capacidades normais. Outras
versdes utilizam um percentual do normal como indicador.

Estado Definicéo
0 Atividade Normal
1 Sintomas ambulatoriais
2 Na cama <50% do tempo
3 Na cama >50% do tempo
4 100% fora da cama

Eosinofilos
Tipo de gl6bulo branco que participa de certas reagdes
alérgicas e auxilia a combater certas infecgGes parasiticas.

Eritrdcitos
Sindnimo de glébulos vermelhos (veja Globulos Vermelhos).

Fagocitos

Células que comem (ingerem) microorganismos como
bactérias ou fungos e os matam, como forma de proteger o
corpo de infecgBes. Os dois principais fagocitos do sangue sdo
0s neutrofilos e os mondcitos. A diminuicdo do ndmero dessas
células sanguineas é a principal causa de suscetibilidade a
infeccBes em pacientes com leucemia ou naqueles tratados
com radioterapia e/ou quimioterapia intensivas que suprimem
a producdo de células sangiiineas na medula.

Fatores de Crescimento
(veja Citocinas)

Fator Estimulador de Colbénia
(veja Citocinas)
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Fatores que influenciam o tratamento
Seis fatores principais sao utilizados para determinar o tipo de

tratamento a ser feito.

1) Tipo de linfoma. Trinta ou mais subtipos de linfomas
especificos ou de leucemias linfociticas bastante relacionadas
foram categorizadas. A tabela 3 mostra exemplos desses
subtipos. Para simplificar a classificacdo, muitos oncologistas
agrupam os varios subtipos de acordo com a velocidade média
de crescimento e progressdo do linfoma: muito lentamente
(baixo grau) ou muito rapidamente (agressivo). Gracas ao
conhecimento da maneira pela qual os tipos especificos de
linfoma progridem, pode-se determinar a possibilidade de
progressao lenta ou répida e os tipos de terapia necessarios
inicialmente. A classificacdo dos tipos especificos do linfoma
leva em consideracéo o padrdo da bidpsia do linfonodo feita ao
microscopio e o tipo celular predominante dos linfécitos (T ou
B). Com base nas experiéncias clinicas passadas em relagéo a
cada subtipo de linfoma, o médico pode dizer, em média, se o
linfoma progredira lentamente (baixo grau) ou mais
rapidamente (alto grau). Essa classificagdo também indica ao
médico se um tratamento mais ou menos intensivo é necessario

inicialmente.

Trinta ou mais subtipos de linfomas especificos ou fortemente
relacionados a leucemias linfociticas foram categorizados. A

Tabela 3. Tipos de Linfoma

1 - Linfoma de baixo
grau de células T ou
células B (ex.:
linfoma folicular,
linfoma de células T
cutaneo)

Linfoma de grau
intermediario de
células T ou células B
(ex.: linfoma do
manto de células B,
linfoma angiocéntrico
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de células T).

Linfoma de grau
intermediério de
células T ou células B
(ex.: linfoma de
grandes células B,
linfoma intestinal de
células T)

Linfoma de alto grau
de células T ou B (ex.:
linfoma de células B de
Burkitt, linfoma agudo
de células T do adulto)
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Tabela mostra exemplos desses subtipos.

2) Estégio da doenca. O estagio em que se encontra o linfoma

3)

4)

5)

pode ser muito importante para a tomada de decisfes a
respeito do tratamento.

Estagio I: significa que o linfoma pode ser detectado em
um grupo de linfonodos ou em somente um 6rgéo fora dos
linfonodos.

Estagio Il: indica o envolvimento de dois ou mais grupos
de linfonodos, préximos uns dos outros; por exemplo,
todos no pescoco ou no peito, ou todos no abddémen.

Estagio Il1: representa o envolvimento de varios grupos de
linfonodos no pescoco, peito e abdémen.

Estagio IV: significa que hd um envolvimento disseminado
de linfonodos e outros érgdos como pulmdes, figado,
intestinos e 0Ssos.

Tipo de célula. O tipo de células do linfoma (relacionadas
as células T, células B ou células NK) pode fornecer pistas
importantes ao médico quanto a escolha do tratamento a
ser utilizado. Essa classificacdo celular é feita através de
imunofenotipagem ou técnicas de diagnostico molecular.
Essas técnicas medem caracteristicas especiais das células
gue as distinguem entre os trés tipos de linfécitos. A
agressividade do linfoma e a maneira como ele reage aos
medicamentos podem ser deduzidas, em parte, a partir
desses procedimentos.

Envolvimento extranodal. A abordagem terapéutica
geralmente é afetada quando ha envolvimento de 6rgaos
externos aos linfonodos. Se o cérebro, figado, ou 0ssos
estiverem envolvidos, por exemplo, a abordagem terapéutica
deve levar em consideragdo essas areas externas aos
linfonodos.

Idade. A idade avangada do paciente (mais de 60 anos) e
condicBGes médicas coexistentes sdo também importantes
pontos a serem considerados.
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corporais, como escarro, sangue, urina e esfregacos do interior
do nariz e da garganta, bem como do reto, sdo colocados em
um meio de cultura em recipientes especiais estéreis e
incubados em temperatura corporal (37°C, 98,6°F) por um ou
varios dias. Essas culturas sdo analisadas para verificar a
presenca de bactérias, fungos ou, em alguns casos, outros
organismos, em nameros significativos. Caso estejam
presentes, esses microorganismos podem ser testados com
varios antibiéticos, para que aquele com maior capacidade de
maté-los seja detectado. Isso é chamado de determinacéo da
“sensibilidade a antibiéticos” de um organismo.

Desidrogenase Lactica (LDH)

Enzima presente em todas as células normais e anormais. E
liberada por células no sangue e esta presente em quantidades
normais na porcdo liquida do sangue, o plasma. Quando o
sangue é coletado e coagula a porg¢do fluida € denominada soro.
Muitas substancias quimicas sao medidas no soro, inclusive a
LDH. Um soro normal contém baixos niveis de LDH. Esse nivel
pode se encontrar elevado em muitas doencgas, como na
hepatite e em varios tipos de canceres. A LDH geralmente se
encontra elevada no linfoma e nas leucemias linfociticas. As
alteracGes da LDH néo sdo especificas, porém, quando elevadas
na presenca de canceres linfociticos, podem refletir a extensao
do tumor e a velocidade de crescimento do mesmo. E utilizada
em alguns casos, juntamente com outras medidas, para planejar
a intensidade da terapia para o linfoma. O linfoma de Burkitt e
outros linfomas agressivos freqiientemente apresentam uma
marcada elevacao da LDH sérico.

Diferenciacao

Processo através do qual células-tronco passam de células sem
uma funcéo especifica a células funcionais de uma Unica
linhagem de células sangtineas. Os glébulos vermelhos,
plaguetas, neutrofilos, mondcitos, eosinofilos, basoéfilos e
linfocitos sdo formados a partir de uma célula-tronco atraves
desse processo.

Condicao Clinica
O estado de desempenho que semiquantifica a capacidade de
desempenho de atividades diarias do paciente. Essa
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Citogenética

Processo de analise do numero e do formato dos cromossomos
celulares. O profissional que prepara, examina e interpreta o
numero e o formato dos cromossomos nas células é chamado
de citogeneticista.

Clonais (Monoclonais)

Populagédo de células derivadas de uma Unica célula primitiva.
Praticamente todos os neoplasmas benignos e malignos
(cénceres) sdo derivados de uma Unica célula cujo DNA sofreu
um dano (mutacdo) e, portanto, sdo clonais. A célula mutante
possui uma alteracdo em seu DNA que forma um oncogene;
isso a transforma em uma célula causadora de cancer. O
cancer é o acumulo total de células que cresceram a partir de
uma Unica célula mutante. A leucemia, o linfoma e o mieloma
sdo exemplo de canceres clonais, ou seja, derivados de uma
Unica célula anormal.

Crista lliaca

Projecao do osso do quadril de onde é geralmente retirada
uma amostra da medula para o diagnostico de doencas das
células sanguineas.

Cromossomos

Todas as células humanas normais nucleadas contém 46
estruturas denominadas cromossomos. Os genes, segmentos
especificos de DNA, séo as principais estruturas que formam os
cromossomos. Um cromossomo de tamanho médio possui
DNA suficiente para conter 2000 genes. Os cromossomos X e Y
sdo os determinantes do nosso sexo e sdo conhecidos como
cromossomos sexuais: dois cromossomos X em mulheres e um
X e um Y em homens. O nimero ou formato dos cromossomos
pode estar alterado nas células da leucemia ou do linfoma.

Culturas

No caso de suspeita de infec¢éo é Gtil conhecer o principal
local envolvido e o tipo de baterias, fungos ou outros
microorganismos, de forma que antibioticos mais especificos
possam ser selecionados para o tratamento. Para determinar o
local e 0 microorganismo envolvido, amostras de fluidos

46 4/15/2004, 2:55 PM



6) A presenca de reacfes corporais ao linfoma também
influencia a abordagem terapéutica. Fatores como febre,
suor exagerado e perda de mais de 10% do peso corporal,
reconhecidos como sintomas B, sdo achados importantes. A
classificacdo A (em comparacdo com B) significa a auséncia
destes trés achados.

Tratamento

O objetivo do tratamento é eliminar o maior nimero possivel de
células malignas e induzir a remissdo completa, ou seja, o
desaparecimento de todas as evidéncias da doenga. Em alguns
€asos, Nos quais esse objetivo é atingido, a cura pode ser
alcancada. O tratamento também pode manter o linfoma
controlado por muitos anos, mesmo que técnicas de imagens ou
outros estudos acusem locais remanescentes da doenca. Esta
situacdo € algumas vezes denominada remisséo parcial.

Local de Tratamento

A radioterapia, a quimioterapia ou a imunoterapia podem ser
administradas aos pacientes no ambulatério de um centro
oncolégico. Algumas vezes, periodos curtos de hospitalizagdo
sa0 necessarios. Se a terapia for particularmente intensiva ela
pode resultar em diminui¢des prolongadas ou severas dos
glébulos vermelhos, brancos e/ou contagem de plaquetas. A
transfusdo de produtos do sangue apropriados e a
administracéo de citocinas (horménios que aumentam a
producéo de células da medula 6ssea) podem ser necessarias.
Mesmo nesses casos, 0 tratamento ainda pode ser feito no
ambulatério.

Desta forma, embora o periodo de tratamento possa ser longo,
a maior parte da terapia pode ser administrada a pacientes nédo

hospitalizados. No entanto, caso haja febre ou outros sintomas
de infeccéo, a hospitaliza¢éo e administracdo de antibioticos pode
vir a ser necessaria. Se isso for detectado precocemente e a
intervencdo terapéutica ocorrer rapidamente, os pacientes podem
voltar para casa ap6s um periodo curto de hospitalizagéo,
dependendo das circunstancias especificas.

A quimioterapia e a radioterapia sdo as duas principais formas
de tratamento. Diferentemente do linfoma de Hodgkin, a
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radioterapia é utilizada menos freqlientemente como Unica ou
principal terapia para os linfomas ndo-Hodgkin. Ela é, no
entanto, uma forma de tratamento auxiliar muito importante
em alguns casos.

Tabela 4. Algumas Drogas Utilizadas
no Tratamento dos Linfomas de
Hodgkin e N&o-Hodgkin

‘ Os Linfomas.pmd

22

Drogas que danificam o DNA
Estas drogas reagem com o DNA,
alterando-o quimicamente e
impedindo que ele permita o
crescimento celular.
carboplatina (Paraplatin)
carmustina (BCNU)
clorambucil (Leukeran)
cisplatina (Platinol)
ciclofosfamida (Cytoxan,
Neosar)
dacarbazina (DTIC-Dome)
ifosfamida (Ifex)
lomustina (CCNU)
mecloretamina (Nitrogénio
mostarda, Mustargen)
melphalan (Alkeran)
procarbazina (Matulane,
Natulane)

Antibioticos Antitumorais
Estas drogas interagem diretamente
com o DNA no ntcleo das células,
interferindo com a sobrevivéncia
celular.

bleomicina (Blenoxane)
doxorubicina (Adriamicina,
Rubrex)

idarubicina (ldamycin)
mitoxantrona (Novantrone)

Antimetabdlitos
Séo substancias quimicas muito
similares aos blocos formadores de
DNA ou RNA. Resultam de pequenas
alteracBes das substancias quimicas
naturais; ao substituir estas
ltimas, elas bloqueiam a
capacidade de formacéao de DNA ou
RNA das células, impedindo o
crescimento celular.
cladribina (Leustatin)
citarabina (ciytosine
arabinoside, Ara-C, Cytosar)
Fludarabina (Fludara)
6-mercaptopurina (Purinethol)
metotrexato (Folex, Mexate)
6-tioguanina (Tioguanina)

48

Inibidores das enzimas
reparadoras do DNA
Estas drogas atuam no nucleo celular,
em certas proteinas (enzimas) que
reparam lesdes causadas ao DNA.

Estas drogas impedem que estas
enzimas atuem, tornando o DNA
mais suscetivel a injurias.

« etoposide (VP-16, VePesid)

Drogas que impedem a
divisdo celular através do
bloqueio da Mitose
Estas drogas prejudicam estruturas
celulares necessarias para que a célula
se divida em duas células filhas.
« vinblastina (Velban, Velsar)

« vincristina (Oncovin)
« paclitaxel (Taxol)

Hormdnios que podem
matar linfécitos

Em altas doses, estes hormonios
sintéticos, parentes do hormonio
natural Cortisol, podem matar
linfécitos malignos.
« dexametazona (Decadron)
« metilprednisolona (Medrol)
¢ prednisona (Deltasone)

Imunoterapia
Uma nova classe de agentes para o
tratamento de linfomas, os
anticorpos monoclonais atacam e
destroem células cancerigenas com
menos efeitos colaterais que a
quimioterapia convencional.
¢ rituximab (atituxan)
« tositumomab (Bexxar)
* itrium-90 ibritumomab tiuxetan

(Zevalin)*

Mecanismos desconhecidos
« bexaroteno (Targretin)
0 Ainda n&o aprovados pelo FDA
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podem permanecer posicionados por longos periodos de
tempo (muitos meses), se necessario.

Células-Tronco

Células primitivas da medula, importantes para a producéo de
glébulos vermelhos, glébulos brancos e plaquetas (veja
Hematopoese). Geralmente as células-tronco sdo encontradas
abundantemente na medula, porém, algumas saem da mesma
e circulam no sangue. Através de técnicas especiais, as
células-tronco do sangue podem ser coletadas, preservadas
por congelamento e, posteriormente, descongeladas e
utilizadas no tratamento.

Ciclo de Tratamento

O termo designa um periodo intenso e concentrado de
quimioterapia (e/ou radioterapia). Esse tratamento,
administrado por varios dias ou semanas, representa um ciclo
de tratamento. O plano de tratamento pode demandar dois,
trés ou mais ciclos do mesmo tratamento ou de um tratamento
ligeiramente modificado. Ciclos de tratamentos sdo a forma de
abordagem usual da quimioterapia no tratamento do linfoma
de Hodgkin ou de outros linfomas.

Citocinas

S&o substancias quimicas derivadas de células (cito) que séo
secretadas por varios tipos celulares e que agem sobre outras
células estimulando ou inibindo sua fungdo. Substancias
quimicas derivadas dos linfécitos sdo denominadas
“linfocinas” e substancias quimicas derivadas dos linfocitos
gue agem sobre outros globulos brancos séo denominadas
“interleucinas”, porque interagem entre dois tipos de
linfocitos. Algumas citocinas podem agora ser fabricadas
comercialmente e utilizadas no tratamento. O fator
estimulador das col6nias de granulécitos (G-CSE) é uma
dessas citocinas. Ela estimula a produgdo de neutrdfilos e
encurta o periodo de baixa contagem dos mesmos apés a
guimioterapia. As citocinas que estimulam o crescimento de
células sdo algumas vezes denominadas fatores de
crescimento.
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de linfonodo). O tecido é colocado em um conservante,
colorizado e examinado ao microscépio por um patologista.

Blastos

Esse termo, quando aplicado a uma medula normal, refere-se
as primeiras células da medula identificadas por microscopio
Otico. Os blastos representam aproximadamente 1% das
células de desenvolvimento normal da medula. S&o em sua
maioria mieloblastos, células que se transformardo em
neutréfilos. Em linfonodos normais, os blastos sdo geralmente
linfoblastos, ou seja, células que sdo parte do desenvolvimento
dos linfécitos. Nas leucemias agudas, os blastos leucémicos,
gue tém aparéncia similar aos blastos normais, se acumulam
em grandes nimeros, chegando a corresponder a até 80% de
todas as células da medula. Na leucemia mieldide aguda
verifica-se um acumulo de mieloblastos; ja na leucemia
linféide aguda ou em certos linfomas, de linfoblastos. A
distin¢éo entre mieloblastos e linfoblastos leucémicos pode ser
feita em alguns casos através da analise microscopica de
células coradas da medula. Frequiientemente a
imunofenotipagem das células da medula ou o uso de corantes
especiais podem ser necessarios para uma distingédo precisa.

Cariotipo

Arranjo sistematico, através do uso de fotografias, dos 46
cromossomos humanos de uma célula em 23 pares
combinados (elemento materno e paterno de cada par) por
comprimento (do mais longo para 0 mais curto) e outras
caracteristicas. Os cromossomos sexuais séo mostrados como
um par em separado (XX ou XY)

Catéter Implantado

Vaérios tipos de catéteres (Hickman, Broviac e outros) sao
utilizados em pacientes que recebem quimioterapia intensiva
e/ou apoio nutricional. Um catéter implantado é um tubo
especial inserido em uma veia calibrosa na porcéo superior do
peito. O catéter é tunelizado por debaixo da pele até o peito,
para que se mantenha firmemente posicionado. A extremidade
exposta do mesmo pode ser utilizada para injecéo de
medicamentos, fluidos ou produtos do sangue, ou para retirar
amostras sangiliineas. Com cuidados adequados os catéteres
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Tabela 5. Exemplos de combinacdes de
drogas utilizadas para tratar os linfomas

CP: Clorambucil,
Prednisona

CVP: Ciclofosfamida,
Vincristina, Prednisona

CHOP: Ciclofosfamida,
Hidroxidaunomicina,
Oncovin (vincristina),
Prednisona

m-BACOD: Metotrexato,
Bleomicina, Adriamicina
(doxorubicin),
Ciclofosfamida, Oncovin
(vincristina),
Dexametazona

ProMace-CytaBom:
Prednisona,
Metotrexato,Adriamicina
(doxorubicin),
Ciclofosfamida, Etoposide,
Citarabina, Bleomicina,
Oncovin (vincristine),
Metotrexato

ABVD: Adriamicina
(doxorubicin), Bleomicina,
Vinblastina, Dacarbazina
ICE: Ifosfamida,
Carboplatina, Etoposide

Quimioterapia

A quimioterapia geralmente requer a combinacéo de varias
drogas (veja Tabela 4) para matar as células malignas. A
combinacéo de drogas com diferentes mecanismos de acao
auxilia a prevenir a resisténcia as mesmas. O tratamento
através da combinacéo de drogas é feito em “ciclos” que duram
de trés a quatro semanas. Algumas drogas sao administradas
continuamente por varios dias. Outras sdo utilizadas de
maneira descontinuada somente por alguns dias durante o ciclo.
Essas escolhas levam em consideracéo a duracéo dos efeitos
da droga, a tolerancia do paciente a droga e a duragdo dos
niveis adequados da mesma no sangue ou nos tecidos. O
tratamento pode consistir de seis a doze ciclos, durando,
portanto, de seis a doze meses.

Algumas vezes, duas combinag6es diferentes de drogas séo
administradas em ciclos alternados. Alguns exemplos da
combinag¢do de drogas utilizadas no tratamento do linfoma se
encontram na Tabela 5.

Pacientes com linfomas de crescimento e desenvolvimento
lento sdo freqlentemente tratados com uma, duas ou trés
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drogas, dependendo da taxa de crescimento da doenca e de
outros fatores. Essas drogas geralmente podem ser
administradas via oral e causam efeitos colaterais limitados.
Linfomas de crescimento lento freqlentemente recidivam apdés
o tratamento e novas combinacBes de drogas podem ser
necessarias posteriormente. Verificam-se freqlientemente
remissdes que duram varios anos e 0s pacientes podem
continuar com suas atividades normais por longos periodos de
tempo. O tratamento com anticorpos monoclonais foi uma
incorporacdo importante a terapia medicamentosa tradicional.

Pacientes com linfomas de crescimento rapido, agressivo, sao
freqientemente tratados com uma quimioterapia que consiste
em quatro ou mais drogas. Uma quimioterapia intensiva com
medicamentos multiplos pode ser muito efetiva contra
linfomas agressivos e pode levar a cura.

Pesquisadores clinicos utilizam acrénimos compostos das
primeiras iniciais das drogas utilizadas em um determinado
regime de tratamento para se comunicarem a respeito de
combinagdes especificas. Indmeras combinagdes de
medicamentos j& foram desenvolvidas, buscando encontrar a
melhor combinac¢éo para cada circunstancia. Essas
circunstancias incluem: 1) tratamento de um linfoma recém-
diagnosticado, 2) linfoma que ndo responde bem ao
tratamento inicial, e 3) tratamento de um linfoma que retorna
ap0s uma terapia inicial aparentemente bem sucedida.

Radioterapia

Poucos casos de linfoma sdo tratados somente com
radioterapia, devido a possibilidade de que células do linfoma
estejam disseminadas. A radioterapia pode ser de grande
ajuda para a terapia quando ha massas grandes do linfoma em
uma éarea localizada ou quando linfonodos locais grandes
estdo comprimindo ou invadindo 6rgaos ou estruturas normais
e a quimioterapia ndo consegue controlar o problema.

Imunoterapia

Ha vérias abordagens sendo utilizadas para tirar proveito de
mecanismos imunolégicos no tratamento do linfoma.
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utilizados para identificar células especificas e melhorar os
métodos de classificagdo da leucemia ou do linfoma (veja
Imunoglobulinas, Gamaglobulinas).

Antigenos

Qualquer parte de uma molécula capaz de ser reconhecida
pelo sistema imunoldgico. O sistema imunolégico responde
através da produc¢do de anticorpos que se ligam ao antigeno.

Baco

Orgao do corpo que se encontra na por¢ao superior esquerda
do abdémen, bem abaixo do lado esquerdo do diafragma.
Contém aglomerados de linfocitos (similarmente aos
linfonodos) e também filtra células sangiineas velhas ou
gastas. Ele é geralmente afetado na leucemia, principalmente
nas leucemias linfociticas, linfoma e linfoma de Hodgkin. O
aumento do baco € denominado “esplenomegalia”’. A remocao
do baco atraves de cirurgia € denominada “esplenectomia”. A
remocdo do bago pode ser feita sem efeitos prejudiciais ja que
outros érgdos, como os linfonodos e o figado, podem realizar
a maioria de suas funcdes.

Bandeamento de Cromossomos

Marcagdo de cromossomos com corantes que acentuam ou
enfatizam bandas ou regides dos mesmos. As bandas definem
caracteristicas mais especificas dos cromossomos, permitindo
gue eles sejam distinguidos individualmente. Isso permite uma
identificagdo mais precisa dos 23 pares de cromossomos.

Basofilos
Tipo de gl6bulo branco que participa de certas reacgdes
alérgicas.

Bidpsia

Procedimento utilizado para obtencdo de uma amostra de
tecido para diagndstico. Em muitos casos, uma agulha especial
pode ser utilizada para a obtencé@o do tecido. Em alguns casos,
uma porc¢do maior do tecido é removida cirurgicamente. Como
a aparéncia do linfonodo é importante para categorizar o tipo
de linfoma presente, pode ser necessaria a remocéo cirdargica
de todo um linfonodo aumentado, ou de mais de um (biopsia
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Aférese

Processo de remocédo de certos componentes do sangue de um
doador, restituindo-lhe os componentes ndo necessarios.
Funciona através da circulagdo continua de sangue de um
doador através de um aparelho, retornando-o em seguida ao
doador. Esse processo faz com que seja possivel a remogéo dos
elementos desejados de grandes volumes de sangue. Plaquetas,
glébulos vermelhos, glébulos brancos ou plasma podem ser
removidos separadamente. Essa técnica permite, por exemplo,
a coleta de plaguetas de um Unico doador em numero suficiente
para uma transfuséo (em vez de seis ou oito doadores
diferentes); assim, o receptor das plaquetas é exposto a um
numero menor de doadores ou pode receber plaquetas
compativeis com 0 HLA de um Unico doador com quem tenha
lacos de sangue. Essa técnica também é utilizada para remover
células-tronco da circulagdo, de forma que possam ser
congeladas, armazenadas e utilizadas posteriormente para
transplante, no lugar de células-tronco da medula éssea.

Anemia

Diminuicido do numero de globulos vermelhos e,
consequientemente, da concentracdo da hemoglobina no
sangue. Como resultado, a capacidade de transporte de
oxigénio do sangue é diminuida. Quando severa, a anemia
pode causar fisionomia pélida, fraqueza, fadiga e falta de
félego apds esforcos.

Anticorpos

Proteinas produzidas pelos linfécitos B (principalmente por seus
derivados, as células plasmaticas) como resposta a substancias
estranhas denominadas antigenos. Agentes infecciosos como
virus ou bactérias fazem com que os linfécitos produzam
anticorpos contra os mesmos. Em alguns casos (como no caso
do virus do sarampo) os anticorpos tém funcéo protetora e
impedem uma segunda infeccé@o. Esses anticorpos podem ser
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Exemplos dessas terapias séo 0s anticorpos monoclonais, a
radioimunoterapia, as imunotoxinas e a terapia com vacinas.
Uma das abordagens consiste em utilizar anticorpos para
atacar determinadas caracteristicas da superficie das células
do linfoma. Anticorpos sdo proteinas que podem ser feitas em
laboratorio e que reagem com antigenos na célula de interesse
ou se aderem aos mesmos. Esses anticorpos podem ser
utilizados de trés maneiras na terapia: como 0s assim
denominados anticorpos monoclonais, como anticorpos ao
quais se aderem isotopos radioativos (radioimunoterapia) e
como anticorpos aos quais se aderem toxinas (imunotoxinas).
Os anticorpos sdo injetados nos pacientes numa tentativa de
destruir as células malignas que carregam o antigeno
complementar.

Ha atualmente um anticorpo chamado rituximab que foi
aprovado pelo FDA. E um anticorpo monoclonal que ataca o0s
linfécitos B, as células mais freqientemente envolvidas no
linfoma. Acredita-se que quando um anticorpo monoclonal se
adere ao linfécito B, ocorre uma resposta do sistema
imunoldgico que destréi a célula cancerigena. Um aspecto
muito importante dessa terapia é que ela ndo possui alguns
efeitos colaterais comuns aos agentes quimioterapicos,
podendo ser acrescentada aos regimes de quimioterapia.

Existem dois anticorpos adicionais, o tositumomab e o

ytrium-90 ibritumomab tiuxetan, que carregam uma substancia
radioativa aderida. Esta abordagem, atualmente na fase 3 dos
estudos clinicos, irradia as células do linfoma de maneira seletiva,
minimizando os efeitos da radiacdo em tecidos normais.

Tanto no tratamento com anticorpos monoclonais como na
radioimunoterapia, linfécitos normais também sdo afetados,
porém o tratamento é mais seletivo que a quimioterapia ou a
radioterapia convencionais. Esses agentes estdo sendo
adicionados ao “arsenal” que pode ser utilizado para o
tratamento dos pacientes com linfoma.

Por fim, ha terapias com vacinas preparadas para atacar células
do linfoma que também estéo sendo estudadas e ainda estao
em estagio experimental.
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Transplante de Células-Tronco

O transplante de células-tronco alogénicas é utilizado em alguns
pacientes que apresentam linfomas resistentes a quimioterapia
prévia. O objetivo é poder utilizar regimes mais potentes de
guimioterapia. Esses regimes prejudicam seriamente a medula
do paciente e o paciente fica incapacitado de produzir células
sangiineas por longos periodos. A substituicdo da medula por
células-tronco transplantadas de um doador compativel é
fundamental para que o tratamento possa ser feito.

Individuos saudaveis possuem células-tronco em nimero
suficiente para uma producdo continua de células sangtineas.
Algumas células-tronco penetram no sangue e na circulagao.
Elas se encontram presentes em ndmeros tao pequenos que
ndo podem ser quantificadas ou identificadas pelos exames de
sangue normais. Sua presenca no sangue é importante porque
podem ser coletadas através de técnicas especiais e
transplantadas para um receptor (considerando um ndmero
suficiente das mesmas, coletadas de um doador compativel). A
circulacao das células-tronco da medula dssea para o sangue e
vice-versa ocorre também no feto. E por isso que, apds o
nascimento, o sangue da placenta e do corddo umbilical pode
ser utilizado como fonte de células-tronco para transplantes.

Somente uma pequena porcentagem dos pacientes possui um
irm&o (ou irm@&) geneticamente similar que pode ser um doador.
A idade do paciente e as condi¢cGes médicas coexistentes
também sdo levadas em consideragdo quando se decide a
respeito de um transplante.

A infusdo de células-tronco aut6logas (do proprio paciente) é
um método que utiliza as préprias células-tronco do paciente
para restaurar as fun¢des do sangue e do sistema imunolégico
apos uma terapia intensiva com radiacdo e/ou altas doses de
guimioterapia. Essa abordagem permite que um maior namero
de pacientes e também pacientes mais idosos com reincidéncia
da doenca possam receber uma quimioterapia intensiva,
restaurando a fun¢do da medula através da infusdo de suas
préprias células-tronco; no entanto, esse método néo é téo
efetivo como o transplante alogénico.

56 4/15/2004, 2:55 PM



‘ Os Linfomas.pmd

uma automacdo especial para que possam ser aplicados mais
facilmente a todos os pacientes.

Citocinas

Citocinas sé@o substancias naturais produzidas por certas
células. Podem ser produzidas em massa através de métodos
biotécnicos. Foi verificado que algumas delas melhoram o
sistema imunoldgico e podem ser Uteis para estimular um
ataque imunoldgico a leucemia ou as células do linfoma.

Vacinas

Vacinas que estimulam o sistema imunologico a combater e
a suprimir o crescimento das células do linfoma estdo sendo
desenvolvidas por cientistas. Diferentemente das vacinas
classicas, elas ndo previnem a doenga; no entanto, se
utilizadas durante o periodo de remissao, estimulam o
sistema imunoldgico a atacar células residuais do linfoma e
a impedi-las de causar uma recidiva.
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devem ser discutidos com os profissionais de salde, que
compreendem a complexidade das emocdes e as necessidades
especiais daqueles que convivem com o linfoma.

Recidiva

A recidiva (reincidéncia) do linfoma, meses ou anos apds o
tratamento, ocorre em muitos pacientes. Nesses casos, um
tratamento adicional é freqiientemente bem sucedido no
sentido de restabelecer a remissdo. Existem tantas drogas e
abordagens diferentes para o tratamento do linfoma que o
meédico possui muitas fontes de onde selecionar terapias
adicionais. Se a reincidéncia ocorrer muito tempo apés o
tratamento, 0s mesmos agentes ou agentes similares podem
ser efetivos em alguns casos. Em outros casos novas
abordagens podem ser utilizadas.

O Futuro

Estudos Clinicos

Novas abordagens terapéuticas estdo sendo estudadas em
estudos clinicos, os quais permitem aos médicos determinarem
os efeitos benéficos de novos tratamentos e quais 0s possiveis
efeitos colaterais que eles podem apresentar. Novas drogas,
novos tipos de imunoterapia e novas abordagens para o
transplante de células-tronco estdo sendo continuamente
explorados em busca de novos e melhores tratamentos para o
paciente.

Perfil de Expressao Génica

E possivel determinar a expressdo de milhares de genes nas
células do linfoma. Através da andlise do padréo de expressao
desses genes dentro de uma mesma categoria de diagndstico
(por exemplo, linfoma de grandes células B), dois subgrupos
podem ser identificados; um apresentando uma resposta
muito melhor a terapia que o outro, indicando que linfomas
que parecem ser 0s mesmos quando sao classificados através
de sua aparéncia ao microscopio podem ser geneticamente e
biologicamente formados por grupos diferentes. Esses métodos
serdo cada vez mais utilizados no futuro para diferenciar os
subgrupos do linfoma, de forma a planejar tratamentos mais
especificos. Por serem métodos mais complicados, requerem
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No passado, as células-tronco eram obtidas a partir da medula
do paciente. Mas muitos pacientes possuem um namero
inadequado de células-tronco em sua medula ou apresentam
muitas células do linfoma na mesma. E possivel induzir as
células-tronco a penetrarem no sangue apoés a administragdo de
citocinas, que aumentam a producéo de células sangtineas, e
coleta-las através de afrese, para que se obtenha uma
guantidade suficiente para um transplante bem sucedido. As
células-tronco do sangue séo algumas vezes purificadas para
que as células contaminadoras do linfoma sejam removidas, e
podem ser congeladas, armazenadas e posteriormente
descongeladas e devolvidas ao paciente apds uma quimioterapia
intensiva. Essas células-tronco permanecem suspensas em um
fluido e sdo infundidas através de uma veia. Retornam para a
medula, se alojam na mesma, e come¢am a produzir células
sangiineas.

O transplante de células-tronco é pouco frequente no linfoma
de Hodgkin porque a grande maioria dos pacientes pode ser
tratada com sucesso através da radioterapia ou da
guimioterapia. No caso dos poucos pacientes com linfoma de
Hodgkin que apresentam recidiva da doenca apés o
tratamento, o transplante pode ser considerado.

Efeitos colaterais do tratamento dos
Linfomas de Hodgkin e Nao-Hodgkin

Efeitos iniciais do Tratamento

Os efeitos colaterais dependem da intensidade e do tipo do
tratamento, da localizacdo da radioterapia, da idade do
paciente e de condi¢des médicas coexistentes (como diabetes
mellitus e doencgas renais, por exemplo). Além disso, algumas
drogas apresentam uma tendéncia especifica para afetar certos
tecidos, como a vincristina, que costuma afetar tecidos
nervosos, e a bleomicina, que costuma afetar os pulmdoes.

Supressdo da Formacdo do Sangue

Baixas contagens de células sangiiineas podem ocorrer em
pacientes tratados com quimioterapia. Transfusdes sangiineas
podem ser necessarias para esses pacientes. Se a diminuicéo
do nimero de glébulos brancos for severa e prolongada, uma
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infeccdo pode se instalar, requerendo tratamento com
antibiéticos. Algumas vezes, as doses da quimioterapia ou o
intervalo entre os ciclos quimioterapicos precisam ser
alterados para permitir que as células sangliineas do paciente
se recuperem dos efeitos do tratamento.

EFEITOS ORAIS E GASTROINTESTINAIS. O tratamento do
linfoma pode causar feridas na boca, nausea, vémitos,
diarréia, constipacéo, irritacdo da bexiga e sangue na urina.

OUTROS EFEITOS. A terapia pode provocar fadiga extrema,
febre, tosse, comprometimento da func¢éo normal dos
pulm@8es e comprometimento da fun¢do normal cardiaca. Os
pacientes também podem apresentar erup¢des de pele, perda
de cabelo, fraqueza, comprometimento da funcido normal
nervosa (variando de sensacdes de formigamento a, menos
freqlentemente, lesdes mais sérias). Esses efeitos dependem
das drogas e da dosagem utilizada e da suscetibilidade de
cada paciente.

PERDA DA FERTILIDADE. Os pacientes podem ter a fertilidade

diminuida apos o tratamento. O risco de infertilidade varia de
acordo com a natureza do tratamento, dependendo do tipo e
guantidade de quimioterapia, da localiza¢éo da radioterapia e

da idade. Homens com risco de infertilidade podem considerar

a utilizacdo de bancos de esperma. Mulheres que apresentam
problemas nos ovarios apos o tratamento apresentam
menopausa precoce e necessitam de terapia de reposi¢ao
hormonal. Quando é possivel gerar uma crianga, mesmo se
um dos parceiros ou ambos tiver recebido tratamento, a
incidéncia de perda do feto e a salde do recém-nascido serdo
muito similares aquelas de casais saudaveis.

Embora tal quadro pareca desanimador, a maioria dos
pacientes ndo apresenta efeitos colaterais sérios. Quando
os efeitos colaterais ocorrem, costumam ser de curta
duracdo e desaparecem apés o término da terapia. Nos
tltimos anos, novas drogas aumentaram as possibilidades
de controle de efeitos colaterais como nauseas e vomitos,
que costumavam ser bastante desagradaveis para muitos
pacientes. Na maioria dos casos, os beneficios do
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tratamento, a remissdo e, em alguns casos, a cura,
compensam os riscos, o desconforto e o incobmodo.

Efeitos Colaterais do Tratamento

E maior a possibilidade de ocorrer um cancer secundario em
pacientes tratados dos linfomas de Hodgkin e ndo-Hodgkin. A
radioterapia tem sido associada com canceres de mama,
pulmdes, estdmago, 0ssos e tecidos moles. Frequentemente,
esses problemas aparecem muitos anos apés o tratamento. A
radioterapia do peito tem sido associada com Varios tipos de
doencas cardiacas, como inflamacdo do pericardio ou infarto
do miocardio (ataque cardiaco classico). Danos a glandula
tiredide com diminui¢do de sua fun¢do (hipotireoidismo) e
danos aos pulmdes também podem ser conseqiiéncias da
radioterapia. Avancos na radioterapia tém diminuido a
freqUéncia dos efeitos colaterais, porém, ainda ocorrer em
pacientes tratados em décadas passadas. A exposi¢do a
guimioterapia tem sido associada com um aumento da
incidéncia da leucemia mieléide.

Aspectos Sociais e Emocionais

O diagnostico de linfoma pode provocar uma resposta
emocional profunda nos pacientes, membros de sua familia e
amigos. Negacéo, depressédo, desespero e medo sédo reacoes
normais e comuns. Nao hé reacfes esperadas ou inesperadas.

O néo entendimento do que estd acontecendo, o
desconhecido, 0 que acontecera a seguir, sdo temas que 0s
pacientes devem discutir a fundo e freqientemente com suas
familias, médicos e enfermeiras. O estresse emocional pode ser
agravado por dificuldades no trabalho, nos negécios ou na
interacdo com a familia e os amigos. Explica¢bes abrangentes,
abordando, inclusive perspectivas de remissé@o e planos de
tratamento, podem trazer alivio em termos emocionais,
auxiliando o paciente a focar-se no tratamento que tem pela
frente e nas perspectivas de recuperacao.

Membros da familia ou entes queridos podem ter perguntas a
respeito da quimioterapia e de métodos alternativos de
tratamento. E melhor conversar diretamente com os médicos a
respeito das dividas relacionadas. Os problemas e reacdes
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