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Resumo da Revisao da Literatura

A histéria natural e bioldgica da doenca de Hodgkin (DH) em criangas € similar a dos adultos. Entretanto, quando
técni cas e doses deirradiacdo adequadas para controlar a doenga em adultos foram traduzidas para os casos pediétricos,
morbidades importantes (principamente inibicio do crescimento musculoesquelético) foram produzidas (29,88). E
dentro deste contexto que novas estratégias para o tratamento da doenca de Hodgkin pediétrica foram desenvolvidas
por Donaldson e colaboradores (28,30,31). Historicamente, pensava-se que as criangas tinham um prognostico pior do
que os adultos (70). Agora, parece que o contrario é verdadeiro (16,72,74,86).

Epidemiologia

A doenca de Hodgkin nainfancia é epidemiol ogicamente distinta da DH do adulto. Ela compreende 6% dos canceres
infantis. Uma evidente predominancia masculina : feminina é encontrada entre as criangas, com uma proporcao de 4:1
paracriancas entre 0s 3 e 7 anos de idade, 3:1 paraaquelas entre 0s 7 e 0s 9 anos de idade e 1,3:1 (uma propor¢do mais
parecida com a dos adultos) para criangas maiores (16,93,99,119,122). As curvas de incidéncia especificas da idade
para a doenga de Hodgkin nos Estados Unidos sdo bimodais, com pico aos 20 anos e, depois, novamente, apds os 50
anos de idade (80). A doenca € incomum antes dos 5 anos de idade e, entre criangas, € mais comum na adolescéncia.

Embora a evidéncia de que a doenca de Hodgkin segja infecciosa ou contagiosa fosse sugerida por relatorios de
agrupamentos de casos (128), faltam dados confirmatorios (48). Entretanto, o papel do virus Epstein-Barr (VEB) em
sua patogénese esta bem estabelecido. Em um estudo recente, VEB RNA1 precoce foi expresso em células de Reed-
Sternberg (R-S) em 58% dos casos infantis (103). E interessante que esta expressdo foi dependente da idade em 75%
das criancas com menos de 10 anos, comparadas com 20% nas criangas maiores. Também, uma hi stériade mononucleose
infecciosa no passado aumenta o risco de DH, e titulos anti-VEB estdo elevados antes do diagnéstico de DH.

Existe evidéncia para uma predisposi¢do genética, e isto é importante quando se aconselham familias. Irm&os tém
umaincidénciade 2 a5 vezes maior, e estaincidéncia aumenta 9 vezes em irméos do mesmo sexo. AssociagOes de
pais e filhos sdo relatadas (48,80,104). Mack e colaboradores (79) recentemente relataram um aumento de 99 vezes
No risco nos gémeos monozigoéticos, mas nenhum aumento de risco em gémeos dizigoticos. O status do sistema
imunol6gico em pacientes com DH merece comentérios. Existe uma deficiéncia complexa na imunidade celular,
que inclui uma diminuicao relativa nas células T simples, e um aumento de sensibilidade de células T efetoras para
monAcitos supressores e células T supressoras (117,129). E interessante que a radiag&o resulta em uma desregulago
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de longo prazo da homeostase do subconjunto de células T. Finalmente, néo esté claro se um aumento na freguiéncia
da doenca de Hodgkin é observado em pacientes com estados de imunodeficiéncia congénitos (por exemplo,
ataxia-telangiectasia) ou adquiridos, incluindo a AIDS (37,128). Contra uma associagdo, esta o fato de que a DH
raramente é vista como uma segunda malignidade. Em pacientes HIV-positivos, a doenga esta mais comumente em
um estagio avancado, com sintomas sistémicos, envolvimento extralinfonodal e resposta insatisfatoria a terapia
(108).

Apresentacdo Clinica

A evolucdo clinica da doenca de Hodgkin esté4 bem descrita. Parece ser unifocal na origem; 90% dos pacientes
apresentam um padrdo que sugere disseminagdo linfatica contigua (70,85). Apresentactes clinicas situam-se em
padrbes bastante previsiveis. A maioria das criangas é diagnosticada com base em linfonodos supradiafragméti cos,
com adenopatiacervical indolor em 80%. Oslinfonodos sdo geral mente firmes e podem ser sensiveis. O envolvimento
mediastinal ocorre em 76% dos adolescentes, porém em apenas 33% das criancgas entre 1 e 10 anos. A doenca
mediastinal pode produzir sintomas, tais como dispnéia, tosse ou sindrome da veia cava superior. Adenopatia axilar
€ menos comum (70). Existem associacOes entre 0 mediastino e 0 pescogo, 0 pescoco e a axila ipsilateral, o
mediastino e o hilo e 0 bago e oslinfonodos abdominais (85). A doencade Hodgkin mediastinal ou infradiafragmatica
isolada é rara, ocorrendo em menos do que 5% dos pacientes. Cerca de um terco dos pacientes terdo sintomas “B”
sistémicos (70,77).

Classificacéo Patologica
As caracteristicas clinico-patol dgicas sdo as mesmas que as dos adultos e, portanto, serdo descritas brevemente.

» Doenca de Hodgkin celularidade mista (classica) (DHCM): Células R-S (CD15+) sdo freqlientes em um cenario
de células reativas normais abundantes (linfocitos, plasmadcitos, eosindfilos, histiécitos). Pode ser confundida
com linfomade células T periféricas. A DHCM € menos comum em criangas, freqiientemente acompanhada por
sintomas “B”, e comumente nos estédios 111 ou IV.

» Doenca de Hodgkin predominancia linfocitaria (DHPL) (36): A célula caracteristica € linfécito e histiocito
(L&H) “popcorn” (em pipoca), que € CD20+ (linfécito-B marcador), CD15-. Células R-S cléssicas (que sdo
geralmente CD15+) sdo raras, assim como adeteccdo deVEB. A transformagéo progressiva dos centros germinais
dos linfonodos é fregiientemente observada e, de fato, pode ocorrer naauséncia de DHPL. Portanto, € importante
distinguir estas entidades.

A DHPL tem uma longa histéria natural, tanto em seu tempo para diagnostico como para recorréncia, reminiscente
de linfomas ndo-Hodgkin indolentes. Ela é relativamente mais comum em criancgas pequenas (33% de todos os
pacientes tém menos que 15 anos de idade), tem uma alta propor¢do masculina : feminina (4:1), e comumente
envolve uma Unica regido de linfonodos, poupando o mediastino (71).

» Doenca de Hodgkin rica em linfécitos (classica): As células R-S (CD15+) sdo indentificaveis em um cenario
com predominancia linfocitéria. O comportamento clinico € similar ao da DHCM.

» Doenca de Hodgkin esclerose nodular (classica) (DHEN): Este subtipo é diferente devido a presenca de faixas
de colageno que dividem o linfonodo em nodulos que freqlientemente contém uma variante da célula R-S,
chamada de célula lacunar. Clinicamente, ela ocorre com freqiéncia em criangas, envolve linfonodos
supradiafragmaticos e dissemina de forma ordenada.

» Doenca de Hodgkin deplecéo linfocitaria (classica) (DHDL): Este subtipo é raro e comumente confundido com
o linfoma ndo-Hodgkin, particularmente do tipo anaplasico de grandes células. As variantes R-S e pleomorficas
sd0 comuns, em relacdo ao nimero de linfdcitos. Clinicamente, apresenta-se em estagio avangado no diagndstico
e tem péssimo progndstico.
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A distribuic8o relativa de subtipos em criangas menores difere daquela em adol escentes e adultos, como foi mostrado
em uma andlise recente de 2.238 pacientes tratados na Sanford University (16) (Tabela 1). A predominancia de
linfocitériaérelativamente mai s comum (13%) em criangas com menos de 10 anos, enquanto que adeplecdo linfocitéria
€ bastante rara. Embora a esclerose nodular sgja o subtipo mais comum em todos os grupos etarios, elaé mais freqliente
em adolescentes (77%) e adultos (72%) do que em criangas menores (44%). Contrariamente, a celularidade mista é
mais comum nas criangas menores (33%) do que em adolescentes (11%) ou adultos (17%).

Estadiamento

Utilizando grupos anatdmicos de linfonodos regionais, o sistema de estadiamento foi projetado para todos os grupos
etarios, de acordo com uma modificacdo do sistema idealizado no Simpdsio Ann Arbor em 1970. Este sistema foi,
recentemente, revisado na Reunido de Cotswolds (73). A distribuicéo dos estadios observada em criangas € um pouco
diferente daquela observada em adultos. Entre 2.238 pacientes consecutivos com doenca de Hodgkin tratados em
Stanford, 4% tinham 10 anos ou menos e 11% tinham entre 11 e 16 anos. A doencaem estédios | ou |l estava presente
em cerca de 60% das criangas. A doencaem estadio | foi ligeiramente mais comum nas criangas menores (18%) do que
em adolescentes (8%). A doenca em estadio |1 ocorreu em 40%-50% de todos os grupos etarios, e a doencaem estadio
IV foi menos comum nas criangas menores (3%) do que em adolescentes (15%). Sintomas“B” ocorreram em 19% das
criangas menores e em 30% dos adolescentes (16).

Avaliacédo Diagnostica

Ap0s confirmacdo patoldgica, o paciente passa por um extenso estadiamento clinico. Este comeca com uma histéria
detalhada de sintomas sistémicos e evidéncia de comprometimento cardiorespiratorio ou disfungéo organica. O exame
fisico registra cuidadosamente a localizacdo e o tamanho de todos os linfonodos palpaveis. Uma avaliagdo do anel de
Waldeyer, do estado cardiorespiratério e de organomegalia € vital. Os exames de laboratorio incluem hemograma
completo com plaquetas, vel ocidade de hemossedimentacao (VHS) e estudos defuncgéo rena e hepética. Sob investigagéo
estéo marcadores séricos, tais como nivelsde antigeno CD8 e CD30 que, juntamente com aV HS, podem estar associados
aum prognostico pior ou servir como indicadores de atividade da doenca (38,42,102). Pacientes com sintomas “B” ou
doenga nos estadios |11 ou 1V devem fazer uma bidpsia de medula 6ssea (81).

Exames diagndsticos por imagem do térax devem incluir uma radiografia do torax com incidéncias péstero-anterior
(PA) e perfil. Tomografias computadorizadas (TC) gjudam a delinear o estado dos grupos de linfonodos intratoracicos
(incluindo os hilos e 0 angul o cardiofrénico), parénquima pulmonar, pericardio, pleurae parede torécica, demonstrando
anormalidades em cercade metade dos pacientescom raios-X detorax normais(12,86,107). A defini¢éo do envolvimento,
peladoenca, de alguns desses tecidos freqlientemente ditard umaterapiamais agressiva do que aque seriaadministrada
em outrasituacdo. A diferenciag8o de um timo normal (ou hiperplésico) delinfonodos em criangas pode ser problemética.
A ressonancia magnética (RM) pode gjudar no planejamento do tratamento (planos coronais) e oferece o potencia de
caracterizar melhor a presenca ou auséncia de atividade da doenca ap6s aterapia (94). A utilidade dacintilografia com
gdlio na infancia para avaliar linfonodos supradiafragmaticos nao foi estabelecida especificamente, embora o
procedimento sgja Util em adultos, particularmente na avaliacdo da resposta da adenopatia mediastinal ao tratamento
(49,67,75,109).

O exame diagnostico por imagem do abdome e pelve deve incluir uma TC de abdome/pelve e, de forma otimista, uma
linfangiografia de extremidade inferior bilateral. A linfangiografia pode guiar o cirurgi&o nalaparotomia subseqguiente,
auxiliar o radioterapeuta no desenho do campo de radiacdo abdominal e gudar a identificar a doenca recorrente no
seguimento. A diferenciacéo da hiperplasia reativa de linfonodos da doenca de Hodgkin é problemética. Em geral,
30% dos pacientes que terdo uma linfangiografia anormal, aproximadamente 19% tém envolvimento com a doenca de
Hodgkin, enquanto 12% tém hiperplasia reativa, que é mais comum na infancia que na adolescéncia (27,31). Os
estudos mais antigos reportaram que a TC € menos sensivel que a linfangiografia na detecgdo de doenca de Hodgkin
retroperineal, e sugeriram que a precisdo da TC abdominal em criancas era menor do que em adultos por causa da
auséncia de gordura, que fornece contraste para os linfonodos retroperineais (14). Entretanto, a qualidade da TC tem
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melhorado, aumentando sua sensibilidade e especificidade. Além disso, muitos centros relutam em realizar
linfangiografia em criancas pequenas porgue o procedimento pode exigir anestesia geral, e, em algumas institui¢goes,
faltam especialistas na interpretacdo de linfangiografia. Destacamos um recente estudo do Dana Farber Cancer
Institute sobre 247 criancas que apresentaram DH supradiafragmética e passaram por laparotomia. A linfangiografiae
a TC tém taxas de falso-negativos de 25% e 22%, respectivamente, e taxas de falsos-positivos de 45% e 14%,
respectivamente (11). Em umaanalise do Pediatric Oncology Group (POG) de 216 criangas, lesdesintrinsecas do bago
edreaslinfonodaisanormais cel iacas e porta-hepéti cas foram achados tomogréficos altamente preditivos, mas observados
com pouca frequiéncia (91). Em uma importante seqiiéncia de estudos (veja Selecéo de Terapia) do German-Austrian
Pediatric Hodgkin's Disease Study Group, a extensdo do estadiamento foi progressivamente aprimorada, incluindo a
frequéncia de laparotomia e esplenectomia (111-114). Usando ultra-som e TC, estes pesquisadores determinaram o
envolvimento esplénico como a seguir: (i) anormalidades estruturais esplénicas no exame por imagem (95% preditivo);
(i) nddulos esplénicos detectados na laparotomia (>95% preditivo); e (iii) aumento dos linfonodos hilares esplénicos
(70% preditivo). Nos estudos em andamento do German e POG, o tamanho dos linfonodos abdominais/pélvicos naTC
determina se a amostragem de linfonodos deve ser realizada. Linfonodos de <1,5 cm e <2 cm, respectivamente, séo
considerados negativos, enquanto linfonodos >2-2,5 cm e >3 cm, respectivamente, sdo considerados positivos.
Linfonodos entre estes tamanhos seréo biopsiados (111,130). Um estudo recente do St. Jude Children’s Research
Hospital considerou a RM (til para exame por imagem abdominal (54).

Como demonstrado pelos dados acima, 0s exames por imagem ndo invasivos continuam limitados para determinagédo
de envolvimento esplénico em particular e de envolvimento infradiafragmatico em geral. Outros dados est&o
representados (17,29,46,56,70,91,106) no estudo do Dana Farber Cancer Institute (11), no qual 25% de 202 criangas
nos estédios clinicos | ou Il foram reclassificadas em estadio superior e 27% de 45 criangas nos estadios clinicos 111 ou
IV foram reclassificadas em estédios inferiores. Noventa e seis por cento dos pacientes que passaram para um estédio
superior tinham envolvimento esplénico e 54% eram linfonodos positivos; o bago foi o Unico sitio envolvido em 42%
dos pacientes. Trés grupos tiveram uma chance de menos de 10% de reestadiamento, incluindo pacientes nos estédios
clinicos I-1l com DHPL, pacientes femininas no estadio clinico I, e pacientes femininas com estadios I11-1V com
histologia ndo-DHPL . Uma andlise da experiéncia do Pediatric Oncology Group sobre o impacto da laparotomia na
alteracdo do estadio é fornecida na Tabela 2. Quando realizada, a laparotomia de estadiamento inclui esplenectomia,
inspecdo e bidpsiaem cunhado figado, mdiltiplas bidpsias de linfonodos e, na presenca de doenca pélvica, ooforopexia
em mulheres. Bidpsias bilaterais de medul a 6ssea devem ser realizadas enquanto o paciente estiver sob anestesiageral.
As complicacdes apds a laparotomia de estadiamento incluem morbidade pos-operatdria imediata (infeccdo rara,
obstrucdo intestinal ou ureteral) e um risco de menos de 4% de obstrucdo do intestino delgado devido a aderéncia. A
mortalidade pés-operatoriando foi relatada essencial mente nos dltimos 15 anos (15,17,29,46,70,106). Historicamente,
uma alta taxa de sepsis pds-esplenectomia em criangas (especialmente aquelas com menos de 5 anos de idade) foi
relatada (29). A administracdo de vacinagdo pneumocdcica antes da cirurgia e antibi6ticos profil &ticos diérios parecem
ter diminuido este risco (30). Além disso, uma andlise recente de 235 criancas acompanhadas apés laparotomia e
esplenectomia por doenca de Hodgkin revelou apenas cinco casos de sepsis bacteriana com nenhum 6hito (56). Na
série do Dana Farber, 1% dos pacientes foram hospitalizados por sepsis e nenhum morreu (11). O risco de infecgdo
parece estar relacionado a intensidade da terapia, mais do que a esplenectomia (29). Qualquer relacionamento da
esplenectomia com malignidades secundarias continua sendo controverso, como discutido em uma revisao recente
realizada por Mendenhall (89).

A decisdo de se usar 0 estadiamento cirdrgico deve ser cuidadosamente considerada. As informagdes obtidas na
laparotomia influenciaréo a decisdo quanto ao tratamento? | sto claramente dependera da filosofia de tratamento ou do
protocolo terapéutico especifico, que deve levar em consideracéo as limitagdes do estadiamento clinico (91). Sera
usada a radioterapia e, caso positivo, ela sera direcionada somente para sitios de envolvimento extenso, a sitios
suspeitos de envolvimento (com base em exames por imagem) ou a sitios de envol vimento microscédpico demonstravel
(por amostragem cirdrgica)? Como sera discutido, existem amplas informagdes apoiando estratégias baseadas em
quimioterapia isolada em sitios de (possivel) doenga oculta (5,62,73,111,112,127). Em geral, ndo € aconselhavel
idealizar novos protocolos que minimizem simultaneamente a quimioterapia (escolha de agentes, nimero de ciclos),
radioterapia (dose, volume) e a eficécia do estadiamento (27). Portanto, a escolha da terapia deve ditar a extensdo do
estadiamento. Para pacientes com doenca no estagio inicial, que serdo tratados com radioterapia isolada, tanto a
sobrevida livre de recorréncia como a sobrevida global sdo superiores apds o estadiamento cirdrgico (41,105). Além
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disso, se 0 abdome for tratado, o volume de pulm&o, coracao e rins tratados sera reduzido. Se um paciente tem estadio
clinico I11 ou 1V, ou massa patoldgica mediastinal e pericardica e estadiamento clinico ndo alterara a decisdo de usar
quimioterapia agressiva, a radioterapia de campo envolvido com base no estadiamento clinico pode ser considerada.
Se a intensidade do regime quimioterdpico for reduzida, entdo a radioterapia em todos os sitios de envolvimento
microscopico suspeito ou conhecido deve ser considerada (30,40,88,106). Enfim, a laparotomia com esplenectomia
tem uma peguena taxa de morbidade que questiona 0 seu uso rotineiro; entretanto, se os resultados influenciarem a
estratégia de tratamento, ela continua apropriada.

Fatores Progndsticos

A medidaque o tratamento da doenca de Hodgkin melhora, aimportanciadas caracteristicas queinfluenciam o resultado
vem diminuindo. Entretanto, diversos fatores continuam a influenciar o sucesso e certamente a escolha da terapia.
Estes fatores est8o inter-relacionados, ja que o estédio da doenca, 0 seu volume e a sua agressividade bioldgica séo
freqUentemente co-dependentes (118). Complicando ainda mais a determinagéo dos fatores prognosticos, as variavels
relevantes fregiientemente dependem da avaliacdo do estadiamento e do tratamento. A maioria dos dados esta baseada
em estudos incluindo, principalmente, adultos.

e O estadio da doenga persiste como a variavel prognostica mais importante. Pacientes com doenca avangada,
especialmente no estadio 1V, tem uma perspectiva inferior, comparados com pacientes com a doenga no estadio
inicia (1).

» A massa patoldgica € refletida pelo estédio da doenca mas, mais especificamente, é determinada pelo volume das
diferentes areas de envolvimento e o nimero de sitios da doenca. Uma adenopatia mediastinal grande, usua mente
definida como uma massa, excedendo um terco do diémetro transversal do torax (largura intratoracica medida na
altura da clpula do diafragma) em uma radiografia de térax PA simples, coloca um paciente em grande risco de
recidiva da doenca. Para pacientes em estadios patologicos I-11, tratados com radioterapia primaria, a sobrevida
livre dadoencaéinferior aquel ados pacientes tratados com terapiade modalidade combinada. Entretanto, asobrevida
globa continua alta devido a eficicia da quimioterapia de salvamento (4,57,58,70,83,84,86,120). N&o obstante,
pacientes com grande adenopatia mediastinal tém umataxa de sobrevida um pouco inferior (57,70,84,86). Pacientes
(pelo menos aguel es estadiados apenas clinicamente) com mais sitios de envolvimento, geralmente definidos como
4 ou mais, se saem pior (57,59,86,120,124). Pacientes com envolvimento esplénico extenso (5 ou mais nédul 0s)
tém um prognastico pior setratados com irradiaggo priméria(60). Pacientes com doencano estédio 1V com multiplos
orgaos envolvidos tém um desempenho especialmente insatisfatorio (98).

e Sntomas (“ B") sistémicos, que resultam de secrecdo citdcrina, refletem agressividade bioldgica e conferem um
prognadstico pior. O conjunto de sintomas parece ser relevante para esta observacao. Isto €, pacientes com sudorese
noturna apenas (pelo menos entre pacientes com doenca nos estadios patoldgicos I-11) parecem sair-se tdo bem
Como 0s pacientes nos estadios patol égicos I-11A, enquanto aqueles com febre e perda de peso tém o prognostico
pior (21).

» Examesdelaboratdrio, incluindo aVHS, ferritina sérica, nivel de hemoglobina, albumina séricae nivels séricos de
antigeno CD8 tem sido reportados como preditores de um resultado pior (38,42,102,118). Isto poderia refletir
doenga bioldgica ou massa.

» O subtipo histoldgico € relevante, pelo menos entre adultos. Pacientes com DHCM no estadio patolégico I-11 tém
um aumento na freqiiéncia de recidiva subdiafragmética e, em alguns relatérios, o subtipo da doenca influencia
independentemente a sobrevida (86,124). Pacientes com DHDL tém um mau desempenho. Um recente estudo do
United Kingdom Children’s Cancer Study Group que avaliou aimportanciadahistologiaem 331 criangas é revel ador.
Menos 1% tiveram DHDL, evitando qualquer avaliacdo expressiva de sua significancia prognostica. Para pacientes
com outras histologias tratadas com terapia combinada, ndo se observou nenhuma diferenca nos resultados (116).
Como anteriormente discutido, pacientes com DHPL tém diferencas marcantes na sobrevida livre de doenca e na
sobrevida global.
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» Aidade éimportante. Astaxas de sobrevida para criangas com doenca de Hodgkin aproximam-se de 85%-95%. Em
um recente estudo de Stanford, as taxas de sobrevidade 5 e 10 anos para criancas com 10 anos e menos com doenca
de Hodgkin s&o de 94% e 92%, respectivamente, comparadas com 93% e 86% para adol escentes (com 11-16 anos
de idade) e 84% e 73% para adultos (16). Diversas caracteristicas do grupo de pacientes mais jovens podem
influenciar a melhora de seus prognasticos, incluindo a freqiiéncia mais ata dos subtipos LP e MC e da doenga no
estédio |, uma freqiéncia menor de sintomas sistémicos e 0 uso mais comum de terapia de modalidade combinada.
A andlise multivariada destes dados mostrou que a idade, o estadio, a histologia e a modalidade de tratamento
(combinacéo de radiacado e quimioterapiaversus radiacdo i solada) foram todas variavei s progndsti cas independentes
para a sobrevida (16). Embora criancas com menos de 4 anos com doenca de Hodgkin sgam incomuns, mesmo
estas criangas parecem ter um excelente prognastico (74).

Selecéo da Terapia

Embora a doenca de Hodgkin sgja uma das poucas doencas malignas pediatricas que tém uma contraparte em adultos
com uma histéria e biologia natural similares, o plangjamento da abordagem terapéutica ideal para criangas com esta
doenca é complicado pelo seu grande risco de efeitos adversos. Em particular, as doses e campos de radioterapia
utilizados em adultos podem causar um profundo atraso muscul oesquel ético, incluindo estreitamento intraclavicular,
reducéo localizada da altura, diminuicéo do crescimento mandibular e diminuicéo do desenvolvimento muscular no
volume tratado (29,88,101). Portanto, enquanto os adultos com DH no est&dio inicia sdo freqUentemente tratados
com dose total de radiacéio como modalidade Unica (57,86), esta abordagem em criangas pré-plberes, a despeito da
taxa de sucesso similar, produz seqlielas inaceitaveis (2,26,43,83,88). O que complica ainda mais o tratamento de
criangas sdo as diferencas especificas do género nas lesdes gonadais induzidas pela quimioterapia. O desgjo de curar
criangas pequenas com um minimo de efeitos colaterais estimulou tentativas de se reduzir os procedimentos de
estadiamento, a intensidade e os tipos de quimioterapia e o0 volume e a dose de radiacdo. Devido as diferencas no
desenvolvimento de criancas relacionadas & idade e a sensibilidade para quimioterapia rel acionada ao sexo, ndo existe
um método Unico de tratamento que seja ideal para todos os pacientes pediétricos.

O conceito de se usar quimioterapia e baixa dose de radiagdo em criangas para efetivar a cura com sequielas toleraveis
foi pioneiro em Stanford. Os ensaios em Stanford usaram quimioterapia em combinacdo com doses mais baixas de
radioterapia para criangas pequenas com a doenca em estadio inicia (28,30,70). Donaldson e Link (30) relataram
excelentes resultados de controle local com irradiac8o apds o uso de mostarda nitrogenada, vincristing, procarbazina
e prednisona (MOPP). As doses de radiacdo foram de 15 Gy para pacientes com 5 anos ou menos com metéstase 0ssea,
20 Gy para agquelas entre os 6 e 10 anos e 25 Gy para agquelas entre os 11 e 14 anos. “Boosts’ adicionais foram
administrados agueles que ndo conseguiram uma remissao completa ou aqueles com massa patol dgica (linfonodos de
>6 cm ou extensa adenopatia mediastinal, se a doenca mediastinal estava presente). O controle local geral foi de 97%
(30). Embora as deformidades de crescimento tenham diminuido, o curso completo de MOPP esta associado com um
alto risco de esterilidade e leucemia secundéria. Portanto, regimes aternados foram usados subseqiientemente. Em
geral, o uso tanto de radiagdo como de quimioterapia amplia 0 espectro de potenciais toxicidades, enquanto reduz a
gravidade das toxicidades individuais (relacionadas & droga ou a radiacéo). As abordagens atuais, que sdo discutidas
a seguir, vinculam a quimioterapia a doses reduzidas de radiacdo (30,53,101,115,121). A extensdo do estadiamento
deve ser dependente do tratamento. O volume da radiacdo e a intensidade/duracdo da quimioterapia sdo dependentes
do estédio. Os resultados tanto dos pacientes com DH em estagio inicial como dagueles com a doenga avangada estéo
resumidos nas Tabelas 3 e 4 (os dados s&o discutidos nas se¢des posteriores), e um esboco de nossas recomendacdes
terapéuticas é apresentado na Tabela 5.

Quimioterapia e Radioterapia Combinadas

A MOPP foi o regime padréo de quimioterapia usado nos Estados Unidos por muitos anos apds o estudo de DeVitaem
1972 (23). As principais toxicidades abrangem um risco associado de leucemia aguda (18) azoospermia em >90% dos
pacientes masculinos tratados em qual quer idade e um risco de esterilidade, nas pacientes femininas, que aumenta com
aidade (61). Em 1987, pesquisadores de Stanford relataram um seguimento por longo prazo de pacientes com menos
de 14 anos de idade, tratados com 6 ciclos de quimioterapia com MOPP e baixa dose de radiagdo de campo envolvido.
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A taxaatuaria de sobrevidafoi de 89%, com umataxa de controle local de 97%. Os efeitos em longo prazo incluiram
leucemias agudas em 3 das 55 criancas e azoospermia em todos os quatro meninos testados. A inibicdo do crescimento
0sse0 e de tecidos moles foi minima com esta abordagem (30). Posteriormente, a eficacia da ABVD (adriamicina,
bleomicina, vimblastina e dacarbazina) como quimioterapia de linha de frente foi estabelecida (10,39,65,96).
Comparadas com a MOPP, as malignidades secundarias e a esterilidade foram menos comuns (110,126). Os efeitos
adversos predominantes da ABV D s&o a toxicidade pulmonar relacionada a bleomicina e a toxicidade cardiovascular
secundaria a adriamicina. Estes efeitos colaterais podem ser exacerbados pela adicdo de irradiacdo do manto ou
mediastina (76).

Os relatérios sobre 0 uso daABVD e MOPP combinadas também documentam um excel ente controle da doenga, com
toxicidade reduzidarelativada MOPP isolada (24,63,65,82,131). A inteng&o é diminuir o nimero de ciclos de MOPP g,
assim, baixar potencialmente o risco de leucemogénese e de esterilidade, enquanto também se diminuem os efeitos
colaterais associados a6 ciclosde ABVD (24). Em um relatério sobre 238 pacientes clinicamente estadiados da French
Society of Pediatric Oncology (SFOP), pacientes em estédios iniciais (estédios clinicos I-11A) foram tratados com 4
ciclosdeABVD, ou 2 ciclos cadade MOPP e ABV D mais radioterapia dos campos envol vidos com baixa dose (20 Gy).
Para a doenca avancada (estédio clinico IB-1V), os pacientes foram tratados com 3 ciclos cadade MOPP e ABVD mais
radioterapia de baixa dose de campo estendido. Para pacientes com uma resposta insatisfatéria a quimioterapia, foi
administrada RT adicional até alcancar umadosetotal. A taxade sobrevidalivre dadoenca por 5 anos é de 86% e ataxa
atuarial de sobrevida paratodo o grupo é de 92% (96). O Children’s Cancer Study Group comparou MOPP e ABVD
alternadas (12 ciclos) com ABVD (6 ciclos) eirradiacdo de baixa dose (21 Gy) nas regifes de envolvimento da doenca
para pacientes com doenca de Hodgkin avancada (estédios |11 e 1V). Para pacientes no estédio |11, a taxa de sobrevida
global foi de 90%, enquanto a sobrevida livre de evento foi de 81% (77% para o grupo de MOPP/ ABVD e 84% para
o grupo de ABVD/radiac&o). A sobrevida livre de evento por 3 anos para 111 pacientes sem grande adenopatia
mediastinal foi de 100%. Para aqueles com grande adenopatia mediastinal foi de 78% e para pacientes no estadio 1V
foi de 60% (65). Pesquisadores na Stanford University trataram 57 criangas com menos de 16 anos de idade (estédio I-
1, estadio 11-22, estadio 111-21, estadio 1V-13) com 6 ciclos de ABVD e MOPP aternados, com radioterapia do campo
envolvido intercaladaentre os ciclos. A dose deradioterapiafoi de 15 Gy, com um “boost” (reforgo) de 25 Gy nos sitios
de massa patol 6gica e em areas que ndo responderam completamente a 2 ciclos de quimioterapia. A sobrevida atuarial
de 5 e 10 anos e a sobrevida livre de recorréncia sdo de 96% e 93%, respectivamente. Para o subgrupo do estédio 1V, a
sobrevidaatuarial de 5 anos e a sobrevidalivre de recorréncia sdo de 85% e 68% respectivamente (63). Um regime que
elimina a dacarbazina enquanto administra ABV/MOPP a cada més, vem sendo atualmente usado em criangas com
aparente sucesso (73).

Uma importante seqiiéncia de estudos realizada pelo German-Austrian Pediatric Hodgkin's Disease Study Group
aprimorou progressivamente a extensdo do estadiamento e a intensidade da quimioterapia e radiacdo (111-114). A
natureza e os resultados destes estudos (HD-82,85,87,90) estéo resumidos nas Tabelas 3 e 4. O estadiamento foi
reduzido pelo uso sistemético de laparotomia (HD-78), para laparotomia e esplenectomia seletiva (HD-82), para
laparotomia esporadica sem esplenectomia (HD-90) (discutido na se¢do “Estadiamento”). Quimioterapia estédio-
dependente e radiacdo dose/volume também foram usadas. Nos primeiros estudos, vincristina, procarbazina, prednisona,
e doxorrubicina (OPPA) + ciclofosfamida, vincristing, procarbazina, e prednisona (COPP) foram usadas. No HD-85 e
HD-87, OPA (eliminou-se a procarbazina) foi usada para meninos, parareduzir atoxicidade testicular, mas a sobrevida
livre de evento diminuiu. No HD-90, meninas receberam OPPA + COPP (dependendo do estadio), enquanto meninos
receberam OEPA + COPP e etoposide adicionada a OPA.

Radioterapia

Como para os adultos, adolescentes selecionados com doenga de Hodgkin em estédio inicial favoravel sao
apropriadamente tratados com radioterapia de dose total, reservando-se a quimioterapia para as recorréncias
(9,26,43,66,82,88,122). As criancas apropriadas paraestaabordagem sdo as pliberes e compl etamente crescidas, af astando
preocupacdes quanto ao desenvolvimento muscular e ésseo. Assim, a RT de manto e de campos paradrticos continua
sendo o padréo para adol escentes cirurgicamente estadiados com doenca supradiafragmatica nos estadios | A-11A (87).
Pacientes com grande adenopatia mediastinal e/ou doenca extensa envolvendo o pericardio ou linfonodos
justapericardicos, usualmente, ndo deveriam ser tratados com radiacéo isolada devido ao prognéstico inferior, bem
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como a&s doses inaceitéveis de radiacdo pulmonar e cardiaca. As excegdes incluem pacientes com grande adenopatia
mediastinal, mas sem doenca justapericardica ou outros fatores progndsticos adversos, nos quais os pulmdes e o
coracdo podem ser suficientemente protegidos; uma técnica meti cul osa com sucessivas redugdes de campo € necessaria
(4,57,58,70,83,84,86). A radiacdo de campo estendido para o manto e regides paradrticas tem sido associada com uma
melhora na sobrevida livre de recidiva, quando comparada com volumes mais limitados em pacientes cirurgicamente
estadiados (28,40,86). Entretanto, pacientes selecionados (por exemplo, DHLP estédio IA com envolvimento cervical)
podem ser tratados em volumes mais limitados. A radioterapiaisolada para pacientes com doenga nos estadios clinicos
| ell efatores progndsticos favoraveis (sexo feminino, =3 sitios, VHS baixa, DHLP ou DHEN, sem grande adenopatia
mediastinal) é cada vez mais usada, mas faltam dados especificos de longo prazo para criangas (45,69,124). Mais
recentemente, airradiacdo de campo de manto isoladatem sido usada para pacientes estadiados como patol ogicamente
favoréveis, mas esta abordagem continua sendo investigativa em criangas (69).

Adolescentes com doenca nos estédios IB e |1B podem ser considerados para tratamento com radiagéo isolada. Hoppe
e colaboradores (59) relataram um ensaio prospectivo randomizado de criancgas e adultos que foram tratados para
doenga nos estédios patol 6gicos IB-11B com irradiacéo linfonodal total isolada versus irradiacdo linfonodal total mais
MOP(P) ou PAVe (procarbazina, mostarda, e vimblasting). As taxas de sobrevida de 10 anos ndo foram diferentes
(aproximadamente 80%). Na andlise adicional do Sanford e Harvard Joint Center for Radiation Therapy de pacientes
com estadios patolégicos, o tratamento de muitos desses pacientes com radioterapia isolada pareceu ser razoavel.
Entretanto, a presenca de grande adenopatia mediastina ou febre mais perda de peso previu um resultado insatisfatério,
justificando uma terapia de modalidade combinada (21).

A irradiacdo pélvica pode ser omitida com seguranca em criangas com doenca supradiafragmética nos estadios | elll,
comprovada por laparotomia (55)? Goodman e colaboradores (44) relataram 81 pacientes entre 0s 6 e 59 anos de idade
tratados de doenca supradiafragméti ca nos estadi os patol 6gicos | A — 1A com irradiacéo de campos de manto e paradrtico,
mas ndo pélvica. Nao houve nenhuma recidiva pélvica ou inguinal. Estes resultados foram confirmados por Kaplan
(70). Entretanto, Mendenhall e colaboradores (92) observaram uma freqiiéncia de 9% de recorréncias pélvicas em
pacientes estadiados patologicamente | — 11, tratados em campos de manto e paradrticos. Em pacientes com doenca nos
estédios IB ou |IB, a adi¢do de irradiagdo pélvica ndo influenciou a sobrevida globa ou sobrevida livre de recidiva
(21). Em pacientes com doenca supradiafragmatica nos estadios patolégicos | — 11, € desgjavel reduzir-se airradiacéo
da medula 6ssea e gonadal e ndo tratar a pelve.

O tratamento de criangas completamente crescidas com irradiacdo linfonodal total isolada para doenca no estadio 1A é
controverso. Em séries combinadas de adultos e criangas, a taxa de sobrevidalivre de recidiva de 5 anos esta nafaixade
35%-60% (100). Diversos pesquisadores tentaram subclassificar [11A paraidentificar () grupos com bom prognésticos,
adequados a0 tratamento com irradiacéo linfonodal total isolada e (b) grupos com mau prognéstico mais adequados para
aterapiacom modalidade combinada. Estastentativasincluem o sissemadaUniversidade de Chicago (melhor progndstico:
estadio clinico 111A1 - linfonodos abdominais superiores acompanhando os vasos celiacos; progndstico pior: estédio
clinico I11A2—linfonodos abdominais inferiores), o sistema Yale (melhor prognéstico: estédio clinico | ou Il/estadio
patolégico 11; pior prognostico: estédio clinico Ill/estadio patoldgico 111) e o sistema de Stanford (pior prognéstico: >5
nodulos esplénicos) (22,35,60,100). Grande adenopatia mediastina €, também, um sinal progndstico insatisfatorio
(57,70,84,86). Diferencas nas técnicas de tratamento de ingtitui¢des individuais podem dificultar as comparacdes destes
sistemas. Em criangas crescidas, entretanto, a irradiacéo linfonodal total isolada pode ser apropriada para uma doenca
minima no estadio I11A, embora a terapia combinada segja recomendada em muitos centros e sgja sempre recomendada
para pacientes I11A menos favoraveis. A definicdo exata de doenca minima continua sendo controversa.

Quimioterapia

Os argumentos que favorecem o tratamento com quimioterapia isolada para todos os estadios sdo que €la elimina a
necessi dade de estadiamento cirdrgico, e que as conseqliéncias dismarficas e as carcinogénicas raras dairradiacdo séo
evitadas. As desvantagens do uso de quimioterapia isolada sdo os riscos de mortalidade, infertilidade e leucemogénese
relacionadas ao tratamento (33), bem como um aumento na probabilidade de recorréncia da doenca em sitios de massa
patolégica (1,135). Os dados de seguimento mais longo vém da experiéncia da Uganda (97) com apenas uma taxa de
sobrevida de 67% em 9 anos. Subgrupos incluiram pacientes com estédio clinico I-I11A com umataxa de sobrevida de
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75% e pacientes com estédio clinico I11B-1V com taxas de sobrevida de 60% e 47% em 5 e 10 anos, respectivamente.
Ekert e colaboradores (32,33), relataram uma taxa de sobrevida de 5 anos de 90% para criangas nos estadios clinicos |-
[1, tratadas com MOPP ou com um programa similar substituindo clorambucil por mostarda nitrogenada e vimblastina
por vincristina (ChlVPP) (Tabela 3), mas as taxas de sobrevidalivre de doenca e sobrevida global foram de 40% e 55%
respectivamente, para criangas com doenca avancada. Um estudo da Holanda descreve 37 criangas tratadas com 6
ciclos de MOPP para doenca de linfonodos “ pequenos’ (definidos como <4 cm), com adi¢&o de radioterapia (RT) com
25 Gy para o campo envolvido em criangas com doenga de linfonodos “grandes’. A taxa de sobrevida livre de doenca
com um seguimento médio de 62+ meses € de 90% para os primeiros (21 criangas) e 85,5% para 0s segundos (16
criangas) (6). Em um recente estudo do POG, criangas tratadas com MOPP e ABVD, com 4 ciclos cada, tiveram um
excelente resultado (130) (Tabela4). A adicdo de radioterapia ndo melhorou a sobrevidalivre de doenga ou a sobrevida
global. Entretanto, as questdes estatisticas e de garantia de qualidade complicam a interpretacéo destes dados (25).
Além disso, um seguimento mais longo seré necessario para avaliar a toxicidade dos oito ciclos de quimioterapia.
Poderia um efeito benéfico da RT ser observado se o ndmero de ciclos de quimioterapia fosse reduzido(19)? Outros
dados para adultos apdiam a adequacéo da terapia combinada, mais do que a quimioterapiaisolada para pacientes com
doenga, tanto em estédio inicial como avancgado (34,87,90).

Resumo das Recomendaces para Doenca Priméria (Tabela 5)

Em gerdl, para criangas pré-plberes ou com doenca em estédio avangado, a quimioterapia mais RT de baixa dose
parecem ser o tratamento mais apropriado, com excelente sobrevida em longo prazo. Adolescentes com doenca em
estédioinicial favorével, devem ser consideradas para RT isolada. Futuros estudos definiréo os agentes qui mioterapicos
ideais e 0 nUmero de ciclos, quimioterapia/radioterapia programadas e a dose e volume de irradiagdo necessarios para
maximizar a cura, enquanto reduz os efeitos colaterais da quimioterapia e da radioterapia.

Doenga Refrataria/Recorrente e Transplante de Medula Ossea

A doencade Hodgkin pode, ainda, ser curada mesmo ap6s fracasso dos programasiniciais de tratamento. A recorréncia
ocorre, freglientemente, dentro de 4 anos, mas a recidiva tardia néo é rara. A escolha da terapia para tais pacientes
depende do tratamento inicial e das caracteristicas da doenca na época da recidiva.

O tratamento de pacientes com DH recorrente sera discutido em outro topico (veja o topico dos Critérios de Adequagdo
“Doenca de Hodgkin Recorrente”) e, portanto, ndo sera mais discutido aqui, tendo que vista que os dados especificos
de criancas com DH recorrente sdo limitados. Entretanto, pode-se notar que uma andlise de 81 pacientes pediatricos
com doenca de Hodgkin que passaram por transplante autélogo de medula 6ssea e cujos casos foram relatados ao
European Bone Marrow Transplant Group demonstraram um resultado similar aos de um grupo de adultos tratados de
forma similar (132) (Figura 1).

Controle Radioterapico

O sucesso do controle radioterapico de pacientes com doenca de Hodgkin requer uma técnica excelente. Como este
topico é discutido em outra se¢do, apenas pontos selecionados aplicaveis a criangas serdo destacados aqui.

Consideracoes quanto ao Volume

O campo de manto requer uma técnica meticulosa por causa da distribuicao dos linfonodos e dos tecidos normais
criticos adjacentes. Este campo pode ser simulado com os bragos colocados sobre a cabega ou colocados para baixo,
com as maos sobre os quadris. A primeira posi¢ao traciona os linfonodos axilares para longe dos pulmdes, permitindo
uma maior protecdo para os pulmdes. Entretanto, os linfonodos axilares movem-se para as proximidades das cabecas
umerais, asquaisdevem ser blogueadas nas criangas em crescimento. Portanto, aposi ¢ao escol hidaenvol ve aponderacéo
da preocupagdo com linfonodos, pulmdes e cabegas umerais. Deve-se tentar um posicionamento dos tecidos mamarios
sob o bloqueio pulmonar/axilar.
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O volume adequado de tratamento, bem como a dose de radiagéo, dependem, essencialmente, se o paciente esté sendo
tratado com radioterapia isolada ou com terapia de modalidade combinada.
As consideraces adicionais relacionam-se a localizagdo da doenca (por exemplo, pericardio, parede torécica).

Na presenca de quimioterapia, que é usada ha maioria das criancas, campos ou regides envolvidas podem ser usados.
As defini¢des de tais campos dependem da anatomia da regido em termos da di stribui ¢do de linfonodos, dos padrdes de
extensdo da doenca dentro das areas regionals e consideragdes de problemas de linhas coincidentes, se ocorrer recidiva
dadoenca. As defini¢des dos campos séo freqlientemente protocol o-especificas, mas campos excessivamente pequenos
geramente sdo inadequados. Por exemplo, se apenas linfonodos supraclaviculares estiverem envolvidos, pelo menos
os linfonodos ipsilaterais cervicais e axilares devem ser tratados também, devido a continuidade anatbmica destas
areas. Além disso, em uma crianga muito pegquena, deve-se considerar o tratamento de areas bilaterais (por exemplo,
ambos os lados do pescogo), para evitar assimetria no crescimento. Entretanto a assimetria no crescimento preocupa
menos com doses baixas deradiacéo. Outras cons deragdes estéo rel aci onadas a0 risco de neopl asias malignas secundérias.
Por exemplo, uma crianga com doenca mediastinal isolada recebendo terapia de modalidade combinada pode ser
tratada com protecéo da axila e, portanto, do tecido mamaério e, talvez, da glandulatiredide. Obviamente, plangjamento
e julgamento cuidadosos sa0 necessarios.

Sequéncia da Terapia

A seqiiéncia mais eficaz de terapia nos casos de combinagdo de quimioterapia e radioterapia ndo esta claramente
estabelecida. Entretanto, a quimioterapia é, geralmente, a primeiramodalidade. |sto permite uma avaliacdo da resposta
as drogas, maximizagdo da quantidade de drogas administradas, bem como um encolhimento da doenca e campos de
radiacdo mais limitados. Ocasionalmente, serd necessaria uma irradiacéo focal antes da quimioterapia, por causa de
obstrucdo das vias aéress.

Resultados

Na avaliagdo dos resultados da terapia da doenca de Hodgkin, os estudos especificos devem ser avaliados quanto aos
seguintes aspectos:

» DefinicBes de sobrevida (por exemplo, livre de eventos, livre de recidiva, livre de progressdo, global);

e Caracteristicas da populagéo de pacientes com relagdo a avaliagdo e fatores prognosticos;

* Regimes e técnicas de tratamento, incluindo intensidade das doses de quimioterapia, €tc.; e

* Mortalidade da terapia

A taxaatuarial de sobrevidaem 10 anos para criangas com doencano estadio inicial € de 85%-95% e para criancas com
doenca avancada é de 70%-90% (Tabelas 3 e 4). Os dados para pacientes no estadio inicial (Tabela 3) indicam uma
sobrevida global similar para pacientes tratados com dose completa de radioterapia, dose completa de quimioterapia
e radioterapia combinadas e doses baixas de quimioterapia e radioterapia. Isto foi ilustrado por um recente estudo
realizado por Donaldson, e colaboradores (26), comparando resultados na doenca em estadio inicia de Stanford
(estadiamento patol égico, RT isolada de campo estendido ou combinagéo de RT de campo envolvido e quimioterapia)
com aqueles do S. Bartholomew's/Great Ormond Street (estadiamento clinico, dose completa de RT em campo
envolvido/regional). A taxa de sobrevida global de cada instituicéo foi de 91% em 10 anos, embora a sobrevida livre
de doenca para pacientes no estadio | no estudo de &. Bartholomew’ sGreat Ormond Street tenha sido um pouco mais
baixa do que no de Stanford. Entretanto, as toxicidades variam muito entre as estratégias de tratamento, o que sustenta
as recomendagdes contidas na Tabela 5. A extensdo da doenca mediastinal € um importante fator prognéstico. A taxa
de sobrevida global livre de recidiva é de 53% para pacientes com grande adenopatia mediastina tratados com
radioterapia isolada, em contraste com 86% para nenhuma ou pequena doenca mediastinal. A sobrevida global néo é
significativamente diferente (88% e 93%, respectivamente) — devido ao uso de quimioterapia de salvamento. Esta dta
taxa de recorréncia, entretanto, torna o uso de quimioterapiainicial com RT consolidada uma abordagem mais racional
em pacientes com extensa adenopatia mediastinal.

Embora a sobrevida livre de recidiva e sobrevida global continua excelente para pacientes com doencga avangada,
guando todos sdo analisados em conjunto, pacientes com doenga no estédio IV continuam com desempenho
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insatisfatorio (Tabela 4). 1sto € destacado pelos resultados do grupo de Stanford para 57 criancas (com menos de 16
anos de idade), tratadas com 6 ciclos de quimioterapia (3ABVD/3 MOPP) e RT de campo envolvido com 15-25 Gy. Os
resultados contrérios para pacientes com doengas nos estédios I-111 versus estadio |V sdo retratados na Figura 2.

E essencial avaliar até onde a morte por outras causas, que no a recorréncia da doenca de Hodgkin, compromete a
sobrevida global. Emboraa DH sgjaa principal causa de morte durante os primeiros 10-15 anos apos a terapia, outras
causas de morte (por exemplo segunda malignidade, doenga cardiovascular) predominam até em periodos mais longos
de seguimento. Isto é particularmente dramético para os pacientes em estadio inicia da doenga, como mostrado pelos
dados de Hancock sobre 1440 pacientes nos estadios I/11 da doenca de Hodgkin (Figura 3). O risco estimado de morte
em relacdo agquele esperado em uma populagéo geral (risco relativo) por causas que ndo a DH, esta na faixa entre 2,09
e 5,3 (52). Em um estudo recente de 694 criancas tratadas para doenca de Hodgkin em Stanford, monitoradas por 1 a
31,6 anos (média 13,1 anos), 147 (21%) morreram. As causas de morte foram as seguintes: DH 54%, cancer secundario
20% e acidentes ou outras causas 26% (134).

Complicacoes

Os efeitos colaterais agudos observados durante irradiagdo do manto incluem perda temporaria ou ateracdo no paladar,
epilacdo naregido postero-inferior da cabega, xerostomia, eritema cutaneo (particularmente no pescogo e Nos ombros)
e, ocasionalmente, nauseas e vomitos exigindo antieméticos. A irradiagdo do manto pode causar danos pulmonares,
cardiacos e tireoidianos, e prejudicar o desenvolvimento 6sseo e muscular. Estes efeitos séo menos comuns com o uso
de programas de tratamento modernos (13,20,29,47,51,68,88,123,133).

Os efeitos agudos da irradiagcdo paradrtica sdo incomuns, mas podem ocorrer nauseas e vomitos. Efeitos tardios da
irradiacdo paradrtica também sdo raros. A obstrucéo do intestino delgado, apds estadiamento cirdrgico e irradiagéo,
exigindo intervencao cirlrgica é rara e esté relacionada a dose total administrada: 1% para doses de menos que 35 Gy
e 3% paradoses maioresdo que 35 Gy (17). LesBes gonadais, incluindo infertilidade e prejuizo a secregéo de hormonios
masculinos sdo complicagfes potenciais, mas geralmente evitavels, dairradiacdo pélvica

O risco atuaria de tumores secundarios em 15 anos é de aproximadamente 15% (7,52,122,134). O risco de tumores
sdlidos, entretanto, aumenta com o tempo. O risco de leucemia esta associado principalmente com o uso de agentes
alquilantes (125). Diversos estudos recentes sobre pacientes pediéatricos tratados de DH (7,52,122,134) descreveram
um aumento na proporcao de risco esperado ou observado de tumores secundérios para mulheres, comparado aos
homens, principal mente devido ao cancer de mama.

Pesquisas Futuras

A elaboragéo de novas estratégias para o tratamento de criangas com doenga de Hodgkin é problemética devido
ao sucesso geral dos regimes atuais de tratamento. Entretanto, o agrupamento de pacientes em diferentes categorias
de risco permite aos investigadores a construgdo de protocolos destinados a diminuir a toxicidade induzida pela
terapiaparapacientes “favoraveis’, melhorar a eficacia do tratamento para pacientes “ desfavoraveis’ e direcionar-
se para ambas as metas em pacientes que tém um prognostico intermediério. Infelizmente, a capacidade de
conduzir ensaios clinicos em que as diferencas na sobrevida entre os grupos de tratamento provavel mente sdo
pequenas, é comprometida pelo grande nimero de pacientes necessario para detectar tais diferencas. Se uma
reducéo na toxicidade do tratamento € a meta de um novo regime, muitos anos de seguimento seréo necessarios
para comprovar aeficacia. Algumas generalizagdes sobre 0s progressivos esforgos nos ensai os clinicos de doenca
de Hodgkin pediétrica sao as seguintes:

» Pacientes com doenga em estadio inicial (I, 1A, sem massa patoldgica e, talvez, pacientes com doenca no estédio
[1B com sudorese como Unico sintoma sistémico) tém um excelente progndstico e, portanto, perguntas “ negativas’
podem ser feitas. Pode a intensidade e durac&o da quimioterapia ser reduzida, escolhendo-se agentes que estgjam
associados a efeitos colaterais menos graves? Concomitantemente, pode o volume e, talvez, a dose de radioterapia
ser reduzida? Pode a quantidade de quimioterapia ser baseada na resposta aos ciclos iniciais? Os quimioprotetores
e radioprotetores provardo a sua utilidade?
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Pacientes com doenga em um estédio intermediario ou com caracteristicas indicando que seus prognosticos séo de
natureza intermediaria (I1 com massa patol gica, estadio 11B com febres e/ou perda de peso, [11A) sdo apropriados
para estudar questfes que almegjam aumentar a eficacia, sem aumentar a toxicidade. Geralmente, isto acarreta
modificagdes dos programas quimiorradioterapicos existentes.

Pacientes com doenca avancada (estédio 111B, 1V) exigem regimes de tratamento mais eficazes. Isto pode ser
conseguido pelo aumento da intensidade da dose ou da taxa de administragdo da droga, e pela combinacdo de
agentes em regimes que sgjam inéditos. O uso de fatores de crescimento hematopoiéticos pode auxiliar na
administracéo de drogas. A definicdo do papel da radioterapia em tais ensaios continuard a ser um importante
objetivo.

Sdo interessantes os atuai s estudos de estédiosiniciais e estagi os avangados no Pediatric Oncology Group. Parapacientes
emestadios|A, I1A elllA quendo tém doencamediastinal extensa, 2-4 ciclosdeterapiacom 4 drogas sdo administrados,
dependendo darespostaa RT. Para outros pacientes (doenca avangada), 3-5 ciclos de terapia com dosesintensivas de 6
drogas sdo administrados, também, dependendo da resposta a RT. Usa-se fator estimulante de col6nia de granul dcitos-
macréfagos e os pacientes sdo randomizados para cardioprotetor.

Finalmente, abordagens imunoterapicas estéo em desenvolvimento e sendo pesquisadas, tais como uso de anticorpos
de antiferritina em conjunto com itrium-90 (8) e linfdcitos T VEB-especificos (105).

Excecgdes Previstas

Nenhuma

Informacgdo de Revisao

Esta diretriz foi originalmente desenvolvida em 1999. Todos os topicos dos Critérios de Adequagdo sao revistos
anualmente e, sendo necessario, sdo atualizados.
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FIGURA 1. Sobrevida livre de progressao, apos transplante alogénico de medula 6ssea para doenca de Hodgkin:

comparacdo entre pacientes pedidtricos e adultos combinados. x = .2194, p = .6395. (daref. 132 com permissdo.)
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FIGURA 2. Comparacéo de resultados de tratamento por estadio. (A) Sobrevida livre de evento e (B) sobrevida para
pacientes com estadios | a lll (linha superior) versus estédio IV (linha inferior). As barras denotam um intervalo de
confianca de 95% aos 5 anos para pacientes no estadio IV. O nlimero de pacientes em risco em cada ponto no tempo
esta listado abaixo de cada grafico. (Daref. 64, com permissao).
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coexistentes ou outras consequiéncias médicas desse estado nédo sdo considerados neste documento. A disponibilidade de equipamentos ou pessoal pode influenciar na selegéo dos
procedimentos de imagem ou tratamentos adequados. Técnicas de imagem classificadas como investigativas pela FDA (Food and Drug Administration) néo foram consideradas no
desenvolvimento destes critérios; entretanto, o estudo de novos equipamentos e aplicacdes deve ser incentivado. A decisdo definitiva com relacéo a adequacao de qualquer exame ou
tratamento radiol égico especifico deve ser tomada pelo médico atendente e pelo radiologista a luz de todas as circunstancias apresentadas no exame do individuo.
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FIGURA 3. Probabilidade atuarial de 6bito devido a doenga de Hodgkin (curva 1) ou 6bito devido a outras causas
(curva 2) entre 1440 pacientes apresentando doenga de Hodgkin nos estédios | ou Il.

TABELA1 - Distribuicdo dos subtipos patol 6gicos de acordo com a idade do paciente?

Idade <10 anos 11-16 anos 217 anos
NUmero de pacientes (%) 91 (4%) 235 (11%) 1912 (85%)
Razdo masculino: feminino 4:1 11 3:2
Histologia (%)
Esclerose nodular 44% 7% 2%
Celularidade mista 33% 11% 17%
Predominéancia linfocitéria 13% 8% 5%
Deplegéo linfocitéria 0% 1% 1%
N&o classificado/interfolicular 10% 3% 5%

* Daref. 50, com permissio

TABELA 2 - Incidéncia de mudanca de estadio por laparotomia?

Estadio N° de Estadio Patoldgico Total de Mudanca de Estadio
Clinico Pacientes 11 IIIl* III2 v N° %

11 181 133 36 9 3 48 27

" 9 2 4 - 6 67

0 |1 9 - 7 - 2 22

IV2 - - - 4 0 0

* Daref. 50, com permissio

*Excluindo 13 pacientes no estadio patolégico |11 para os quais os estadios clinicos ndo foram reportados
1

Um grupo de trabalho do ACR (American College of Radiology) sobre Critérios de Adequag&o e seus painéis de especialistas desenvolveram critérios para determinar os exames de
imagem apropriados para diagndstico e tratamento de estados médicos especificos. Esses critérios destinam-se a orientar radiol ogistas e médicos atendentes na tomada de decisdes com
relacéo a exames de imagens radiol égicas e tratamento. Geralmente, a complexidade e a gravidade do estado clinico de um paciente devem ditar a escolha dos procedimentos de imagem
e tratamento adequados. Apenas aguel es exames geral mente usados para avaliagéo do estado do paciente estéo classificados. Outros estudos de imagem necessérios para avaliar doengas
coexistentes ou outras consequiéncias médicas desse estado ndo sdo considerados neste documento. A disponibilidade de equipamentos ou pessoal pode influenciar na selegéo dos
procedimentos de imagem ou tratamentos adequados. Técnicas de imagem classificadas como investigativas pela FDA (Food and Drug Administration) n&o foram consideradas no
desenvolvimento destes critérios; entretanto, o estudo de novos equipamentos e aplicacdes deve ser incentivado. A deciso definitiva com relacéo a adequacéo de qualquer exame ou
tratamento radiol égico especifico deve ser tomada pelo médico atendente e pelo radiologista a luz de todas as circunstancias apresentadas no exame do individuo.
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Um grupo de trabalho do ACR (American College of Radiology) sobre Critérios de Adequag&o e seus painéis de especialistas desenvolveram critérios para determinar os exames de
imagem apropriados para diagndstico e tratamento de estados médicos especificos. Esses critérios destinam-se a orientar radiol ogistas e médicos atendentes na tomada de decisdes com
relacéo a exames de imagens radiol égicas e tratamento. Geralmente, a complexidade e a gravidade do estado clinico de um paciente devem ditar a escolha dos procedimentos de imagem
e tratamento adequados. Apenas aguel es exames geral mente usados para avaliagéo do estado do paciente estéo classificados. Outros estudos de imagem necessérios para avaliar doengas
coexistentes ou outras consequiéncias médicas desse estado nédo sdo considerados neste documento. A disponibilidade de equipamentos ou pessoal pode influenciar na selegéo dos
procedimentos de imagem ou tratamentos adequados. Técnicas de imagem classificadas como investigativas pela FDA (Food and Drug Administration) néo foram consideradas no
desenvolvimento destes critérios; entretanto, o estudo de novos equipamentos e aplicacdes deve ser incentivado. A decisdo definitiva com relacéo a adequacao de qualquer exame ou
tratamento radiol égico especifico deve ser tomada pelo médico atendente e pelo radiologista a luz de todas as circunstancias apresentadas no exame do individuo.
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procedimentos de imagem ou tratamentos adequados. Técnicas de imagem classificadas como investigativas pela FDA (Food and Drug Administration) n&o foram consideradas no

desenvolvimento destes critérios; entretanto, o estudo de novos equipamentos e aplicacdes deve ser incentivado. A deciso definitiva com relacéo a adequacéo de qualquer exame ou

e tratamento adequados. Apenas aguel es exames geral mente usados para avaliagéo do estado do paciente estéo classificados. Outros estudos de imagem necessérios para avaliar doengas
tratamento radiol égico especifico deve ser tomada pelo médico atendente e pelo radiologista a luz de todas as circunstancias apresentadas no exame do individuo.

Um grupo de trabalho do ACR (American College of Radiology) sobre Critérios de Adequag&o e seus painéis de especialistas desenvolveram critérios para determinar os exames de
imagem apropriados para diagnostico e tratamento de estados médicos especificos. Esses critérios destinam-se a orientar radiologistas e médicos atendentes na tomada de decisdes com
relacéo a exames de imagens radiol égicas e tratamento. Geralmente, a complexidade e a gravidade do estado clinico de um paciente devem ditar a escolha dos procedimentos de imagem

coexistentes ou outras consequiéncias médicas desse estado n
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relacéo a exames de imagens radiol égicas e tratamento. Geralmente, a complexidade e a gravidade do estado clinico de um paciente devem ditar a escolha dos procedimentos de imagem
e tratamento adequados. Apenas aguel es exames geral mente usados para avaliagéo do estado do paciente estéo classificados. Outros estudos de imagem necessérios para avaliar doengas
coexistentes ou outras consequiéncias médicas desse estado nédo sdo considerados neste documento. A disponibilidade de equipamentos ou pessoal pode influenciar na selegéo dos
procedimentos de imagem ou tratamentos adequados. Técnicas de imagem classificadas como investigativas pela FDA (Food and Drug Administration) néo foram consideradas no
desenvolvimento destes critérios; entretanto, o estudo de novos equipamentos e aplicacdes deve ser incentivado. A deciso definitiva com relacéo a adequacéo de qualquer exame ou
tratamento radiol égico especifico deve ser tomada pelo médico atendente e pelo radiologista a luz de todas as circunstancias apresentadas no exame do individuo.

imagem apropriados para diagnostico e tratamento de estados médicos especificos. Esses critérios destinam-se a orientar radiologistas e médicos atendentes na tomada de decisdes com

Um grupo de trabalho do ACR (American College of Radiology) sobre Critérios de Adequ:
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desenvolvimento destes critérios; entretanto, o estudo de novos equipamentos e aplicacdes deve ser incentivado. A deciso definitiva com relacéo a adequacéo de qualquer exame ou
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e tratamento adequados. Apenas aguel es exames geral mente usados para avaliagéo do estado do paciente estéo classificados. Outros estudos de imagem necessérios para avaliar doengas
tratamento radiol égico especifico deve ser tomada pelo médico atendente e pelo radiologista a luz de todas as circunstancias apresentadas no exame do individuo.

Um grupo de trabalho do ACR (American College of Radiology) sobre Critérios de Adequag&o e seus painéis de especialistas desenvolveram critérios para determinar os exames de
imagem apropriados para diagnostico e tratamento de estados médicos especificos. Esses critérios destinam-se a orientar radiologistas e médicos atendentes na tomada de decisdes com
relacéo a exames de imagens radiol égicas e tratamento. Geralmente, a complexidade e a gravidade do estado clinico de um paciente devem ditar a escolha dos procedimentos de imagem

coexistentes ou outras consequiéncias médicas desse estado ndo sao considerados neste documento. A disponibilidade de equipamentos ou pessoal pode influenciar na sel
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Condicéo Clinica: Doenga de Hodgkin Pediatrica

Variante 1: Menino, 12 anos com doenca de Hodgkin esclerose nodular, estadio clinico IA (cervical). Paciente
Tanner 3.

Tratamento indice de Comentarios
adequacéo
QT e radioterapia 8
QT isolada 3
Tipos de QT
ABVD 8
OPPA (fem.); OEPA (masc.) 7
VAMP 6
ABVD/MOPP hibridas 4
ABVD/MOPP dternadas 4
Duracéo da QT
3-4 ciclos 8
5-6 ciclos 4
2 ciclos 2 Apropriadacom OPPA;OEPA.
>6 ciclos 2

Radioterapia

Campos envolvidos 8
Campos envolvidos + sitios adjacentes 4
Manto 2
Manto + paradrtica/esplénica 2
Manto + paradrticalesplénica + pelve 2
Dose de radioterapia
21-25 Gy 8
15-20 Gy 4 Pode ser mais aceitavel com 4 QT/
resposta completa rapida.
26-30 Gy 3 Considerar serespostaa QT é baixa ou
insatisfatéria.
31-35 Gy
36-40 Gy 2
Escala dos critérios de adequacéo
123456789
1=menos apropriado 9=mais apropriado

Um grupo de trabalho do ACR (American College of Radiology) sobre Critérios de Adequag&o e seus painéis de especialistas desenvolveram critérios para determinar os exames de
imagem apropriados para diagndstico e tratamento de estados médicos especificos. Esses critérios destinam-se a orientar radiol ogistas e médicos atendentes na tomada de decisdes com
relacéo a exames de imagens radiol égicas e tratamento. Geralmente, a complexidade e a gravidade do estado clinico de um paciente devem ditar a escolha dos procedimentos de imagem
e tratamento adequados. Apenas aguel es exames geral mente usados para avaliagéo do estado do paciente estéo classificados. Outros estudos de imagem necessérios para avaliar doengas
coexistentes ou outras consequiéncias médicas desse estado nédo sdo considerados neste documento. A disponibilidade de equipamentos ou pessoal pode influenciar na selegéo dos
procedimentos de imagem ou tratamentos adequados. Técnicas de imagem classificadas como investigativas pela FDA (Food and Drug Administration) néo foram consideradas no
desenvolvimento destes critérios; entretanto, o estudo de novos equipamentos e aplicacdes deve ser incentivado. A decisdo definitiva com relacéo a adequacao de qualquer exame ou
tratamento radiol égico especifico deve ser tomada pelo médico atendente e pelo radiologista a luz de todas as circunstancias apresentadas no exame do individuo.
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Condicéo Clinica: Doenca de Hodgkin Pediatrica

Variante 2: Menina, 6 anos, com doenga de Hodgkin, estadio clinico Il A, trés sitios incluindo mediastino e pescogo
bilateral, sem massa patol 6gica.

Tratamento indice de Comentarios
adequacao
QT e radioterapia 8
QT isolada 3
Tipos de QT
ABVD 8
OPPA (fem.); OEPA (masc.) 6
VAMP 6
ABVD/MOPP hibridas 4
ABVD/MOPP dternadas 4
Duracéo da QT
3-4 ciclos 8
5-6 ciclos 5
2 ciclos 2 Apropriadacom OPPA;OEPA.
>6 ciclos 2

Radioterapia

Campos envolvidos 8
Campos envolvidos + sitios adjacentes 4
Manto 2
Manto + paradrtica/esplénica 2
Manto + paradrtica/esplénica + pelve 2
Dose de radioterapia
21-25 Gy 8
15-20 Gy
26-30 Gy 3 Considerar serespostaa QT é baixaou
insatisfatéria.
31-35 Gy
36-40 Gy
Escala dos critérios de adequacéao
123456789
1=menos apropriado 9=mais apropriado

Um grupo de trabalho do ACR (American College of Radiology) sobre Critérios de Adequag&o e seus painéis de especialistas desenvolveram critérios para determinar os exames de
imagem apropriados para diagndstico e tratamento de estados médicos especificos. Esses critérios destinam-se a orientar radiol ogistas e médicos atendentes na tomada de decisdes com
relacéo a exames de imagens radiol égicas e tratamento. Geralmente, a complexidade e a gravidade do estado clinico de um paciente devem ditar a escolha dos procedimentos de imagem
e tratamento adequados. Apenas aguel es exames geral mente usados para avaliagéo do estado do paciente estéo classificados. Outros estudos de imagem necessérios para avaliar doengas
coexistentes ou outras consequiéncias médicas desse estado ndo sdo considerados neste documento. A disponibilidade de equipamentos ou pessoal pode influenciar na selegéo dos
procedimentos de imagem ou tratamentos adequados. Técnicas de imagem classificadas como investigativas pela FDA (Food and Drug Administration) n&o foram consideradas no
desenvolvimento destes critérios; entretanto, o estudo de novos equipamentos e aplicacdes deve ser incentivado. A deciso definitiva com relacéo a adequacéo de qualquer exame ou
tratamento radiol égico especifico deve ser tomada pelo médico atendente e pelo radiologista a luz de todas as circunstancias apresentadas no exame do individuo.
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Condicéo Clinica: Doenga de Hodgkin Pediatrica

Variante 3: Menina, 12 anos, doenca de Hodgkin predominancia linfocitéria, estadio clinico | A(cervical esquerdo).
Linfonodos foram ressecados. Paciente Tanner 3.

Tratamento indice de Comentarios
adequacéo

QT e radioterapia 8

QT isolada 2
Tipos de QT

ABVD 8
OPPA (fem.); OEPA (masc.) 7
VAMP 7
ABVD/MOPP hibridas 2
ABVD/MOPP alternadas 2
Duracéo da QT

3-4 ciclos 8

2 ciclos 6

5-6 ciclos 2

>6 ciclos 2

Radioterapia

Campos envolvidos

Campos envolvidos + sitio(s) adjacente(s)

Manto

Manto + paradrtico/esplénico

N N N b~ oo

Manto + paradrtico/esplénico + pelve

Dose de radioterapia
21-25 Gy
15-20 Gy
26-30 Gy
31-35 Gy
36-40 Gy

N N W~

Escala dos critérios de adequacéo
123456789
1=menos apropriado 9=mais apropriado

Um grupo de trabalho do ACR (American College of Radiology) sobre Critérios de Adequag&o e seus painéis de especialistas desenvolveram critérios para determinar os exames de
imagem apropriados para diagndstico e tratamento de estados médicos especificos. Esses critérios destinam-se a orientar radiol ogistas e médicos atendentes na tomada de decisdes com
relacéo a exames de imagens radiol égicas e tratamento. Geralmente, a complexidade e a gravidade do estado clinico de um paciente devem ditar a escolha dos procedimentos de imagem
e tratamento adequados. Apenas aguel es exames geral mente usados para avaliagéo do estado do paciente estéo classificados. Outros estudos de imagem necessérios para avaliar doengas
coexistentes ou outras consequiéncias médicas desse estado nédo sdo considerados neste documento. A disponibilidade de equipamentos ou pessoal pode influenciar na selegéo dos
procedimentos de imagem ou tratamentos adequados. Técnicas de imagem classificadas como investigativas pela FDA (Food and Drug Administration) néo foram consideradas no
desenvolvimento destes critérios; entretanto, o estudo de novos equipamentos e aplicacdes deve ser incentivado. A decisdo definitiva com relacéo a adequacao de qualquer exame ou
tratamento radiol égico especifico deve ser tomada pelo médico atendente e pelo radiologista a luz de todas as circunstancias apresentadas no exame do individuo.
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Condicéo Clinica: Doenca de Hodgkin Pediatrica

Variante 4: Menino, 7 anos com doencga de Hodgkin predominancia linfocitaria, estadio clinico IlA, isolada a
linfonodos na regido iliaca e inguinal direita.

Tratamento indice de Comentarios
adequacao

QT e radioterapia 8

QT isolada 2
Tipos de QT

ABVD 8
OPPA (fem.); OEPA (masc.) 7
VAMP 7
ABVD/MOPP hibridas 4
ABVD/MOPP dternadas 4
Duracéo da QT

3-4 ciclos 8

2 ciclos 6

5-6 ciclos 2

>6 ciclos 2

Radioterapia

Campos envolvidos 8
Campos envolvidos + sitio(s) adjacente(s) 4
Manto + paradrticalesplénica + pelve 2
Pelve 2
Paradrticalesplénica + pelve 2
Dose de radioterapia
21-25 Gy 8
15-20 Gy 4 Pode ser mais aceitavel com 4 QT/
resposta completa rapida.
26-30 Gy 3 Considerar se respostaa QT € baixa ou
insatisfatéria.
31-35 Gy
36-40 Gy
Escala dos critérios de adequacao
123456789
1=menos apropriado 9=mais apropriado

Um grupo de trabalho do ACR (American College of Radiology) sobre Critérios de Adequag&o e seus painéis de especialistas desenvolveram critérios para determinar os exames de
imagem apropriados para diagndstico e tratamento de estados médicos especificos. Esses critérios destinam-se a orientar radiol ogistas e médicos atendentes na tomada de decisdes com
relacéo a exames de imagens radiol égicas e tratamento. Geralmente, a complexidade e a gravidade do estado clinico de um paciente devem ditar a escolha dos procedimentos de imagem
e tratamento adequados. Apenas aguel es exames geral mente usados para avaliagéo do estado do paciente estéo classificados. Outros estudos de imagem necessérios para avaliar doengas
coexistentes ou outras consequiéncias médicas desse estado ndo sdo considerados neste documento. A disponibilidade de equipamentos ou pessoal pode influenciar na selegéo dos
procedimentos de imagem ou tratamentos adequados. Técnicas de imagem classificadas como investigativas pela FDA (Food and Drug Administration) n&o foram consideradas no
desenvolvimento destes critérios; entretanto, o estudo de novos equipamentos e aplicacdes deve ser incentivado. A deciso definitiva com relacéo a adequacéo de qualquer exame ou
tratamento radiol égico especifico deve ser tomada pelo médico atendente e pelo radiologista a luz de todas as circunstancias apresentadas no exame do individuo.
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Condicéo Clinica: Doenga de Hodgkin Pediatrica

Variante 5: Menino, 8 anos com doenga de Hodgkin esclerose nodular, estadio clinico I11A (pescogo, mediastino,
paradrtico), sem massa patoldgica.

Tratamento indice de Comentarios
adequacéo
QT e radioterapia 8
QT isolada 5
Tipos de QT
ABVD 8
OPPA (fem.); OEPA (masc.) 6
VAMP 4
ABVD/MOPP hibridas 2
ABVD/MOPP dternads 2
Duracéo da QT
5-6 ciclos 8
3-4 ciclos 6 Deveriaser com 4 ciclos, néo 3.
>6 ciclos 3
2 ciclos 2

Radioterapia

Campos envolvidos 8
Campos envolvidos + sitio(s) adjacente(s) 4
Manto 2
Manto + paradrtica/esplénica 2
Manto + paradrtica/esplénica + pelve 2
Dose de radioterapia

21-25 Gy 8
15-20 Gy 6
26-30 Gy 3
31-35 Gy 2
36-40 Gy 2

Escala dos critérios de adequacéo
123456789
1=menos apropriado 9=mais apropriado

Um grupo de trabalho do ACR (American College of Radiology) sobre Critérios de Adequag&o e seus painéis de especialistas desenvolveram critérios para determinar os exames de
imagem apropriados para diagndstico e tratamento de estados médicos especificos. Esses critérios destinam-se a orientar radiol ogistas e médicos atendentes na tomada de decisdes com
relacéo a exames de imagens radiol égicas e tratamento. Geralmente, a complexidade e a gravidade do estado clinico de um paciente devem ditar a escolha dos procedimentos de imagem
e tratamento adequados. Apenas aguel es exames geral mente usados para avaliagéo do estado do paciente estéo classificados. Outros estudos de imagem necessérios para avaliar doengas
coexistentes ou outras consequiéncias médicas desse estado nédo sdo considerados neste documento. A disponibilidade de equipamentos ou pessoal pode influenciar na selegéo dos
procedimentos de imagem ou tratamentos adequados. Técnicas de imagem classificadas como investigativas pela FDA (Food and Drug Administration) néo foram consideradas no
desenvolvimento destes critérios; entretanto, o estudo de novos equipamentos e aplicacdes deve ser incentivado. A decisdo definitiva com relacéo a adequacao de qualquer exame ou
tratamento radiol égico especifico deve ser tomada pelo médico atendente e pelo radiologista a luz de todas as circunstancias apresentadas no exame do individuo.
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Condicéo Clinica: Doenca de Hodgkin Pediatrica

Variante 6: Menino, 3 anos com doencga de Hodgkin celularidade mista, estadio clinico 111B (supraclavicular,
mediastino, paradrtico + esplenomegalia).

Tratamento indice de Comentarios
adequacao
QT isolada 8
QT eradioterapia 8
Tipos de QT
ABVD 8
OPPA/COPP (fem.); OEPA/COPP (masc.) 6
ABVD/MOPP hibridas 2
ABVD/MOPP dternadas 2
VAMP 2
Duracéo da QT
5-6 ciclos 8
3-4 ciclos 6 Deveria ser com 4 ciclos, ndo 3.
>6 ciclos 3
2 ciclos 2

Radioterapia

Campos envolvidos 8
Campos envolvidos + sitio(s) adjacente(s) 2
Manto 2
Manto + paradrtica/esplénica 2
Manto + paradrtica/esplénica + pelve 2
Dose de radioterapia

15-20 Gy 8
21-25 Gy 8
26-30 Gy 2
31-35 Gy 2
36-40 Gy 2

Escala dos critérios de adequacao
123456789
1=menos apropriado 9=mais apropriado

Um grupo de trabalho do ACR (American College of Radiology) sobre Critérios de Adequag&o e seus painéis de especialistas desenvolveram critérios para determinar os exames de
imagem apropriados para diagndstico e tratamento de estados médicos especificos. Esses critérios destinam-se a orientar radiol ogistas e médicos atendentes na tomada de decisdes com
relacéo a exames de imagens radiol égicas e tratamento. Geralmente, a complexidade e a gravidade do estado clinico de um paciente devem ditar a escolha dos procedimentos de imagem
e tratamento adequados. Apenas aguel es exames geral mente usados para avaliagéo do estado do paciente estéo classificados. Outros estudos de imagem necessérios para avaliar doengas
coexistentes ou outras consequiéncias médicas desse estado ndo sdo considerados neste documento. A disponibilidade de equipamentos ou pessoal pode influenciar na selegéo dos
procedimentos de imagem ou tratamentos adequados. Técnicas de imagem classificadas como investigativas pela FDA (Food and Drug Administration) n&o foram consideradas no
desenvolvimento destes critérios; entretanto, o estudo de novos equipamentos e aplicacdes deve ser incentivado. A deciso definitiva com relacéo a adequacéo de qualquer exame ou
tratamento radiol égico especifico deve ser tomada pelo médico atendente e pelo radiologista a luz de todas as circunstancias apresentadas no exame do individuo.
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Condicéo Clinica: Doenga de Hodgkin Pediatrica

Variante 7: Menina, 10 anos com doenca de Hodgkin celularidade mista 111B, com grande massa mediastinal.

Tratamento indice de Comentérios
adequacao

QT e radioterapia 8
QT isolada 2
Tiposde QT
ABVD 8
OPPA/COPP (fem.); OEPA/COPP (masc.) 6
ABVD/MOPP hibridas 4
ABVD/MOPP dternadas 4
VAMP 2

Duracédo da QT

5-6 ciclos 8

3-4 ciclos 6 Deveriaser com 4 ciclos, néo 3.
>6 ciclos 3

2 ciclos 2

Radioterapia

Campos envolvidos 8
Campos envolvidos + sitio(s) adjacente(s) 4
Manto 2
Manto + paradrtica/esplénica 2
Manto + paradrtica/esplénica + pelve 2
Dose de radioterapia
21-25 Gy
26-30 Gy
31-35 Gy 4 Considerar somente se resposta é

insatisfatoria ou doenca residual.
15-20 Gy 4 Indicado somente se resposta excelente.
36-40 Gy 2

Escala dos critérios de adequacéo
123456789
1=menos apropriado 9=mais apropriado

Um grupo de trabalho do ACR (American College of Radiology) sobre Critérios de Adequag&o e seus painéis de especialistas desenvolveram critérios para determinar os exames de
imagem apropriados para diagndstico e tratamento de estados médicos especificos. Esses critérios destinam-se a orientar radiol ogistas e médicos atendentes na tomada de decisdes com
relacéo a exames de imagens radiol égicas e tratamento. Geralmente, a complexidade e a gravidade do estado clinico de um paciente devem ditar a escolha dos procedimentos de imagem
e tratamento adequados. Apenas aguel es exames geral mente usados para avaliagéo do estado do paciente estéo classificados. Outros estudos de imagem necessérios para avaliar doengas
coexistentes ou outras consequiéncias médicas desse estado nédo sdo considerados neste documento. A disponibilidade de equipamentos ou pessoal pode influenciar na selegéo dos
procedimentos de imagem ou tratamentos adequados. Técnicas de imagem classificadas como investigativas pela FDA (Food and Drug Administration) néo foram consideradas no
desenvolvimento destes critérios; entretanto, o estudo de novos equipamentos e aplicacdes deve ser incentivado. A decisdo definitiva com relacéo a adequacao de qualquer exame ou
tratamento radiol égico especifico deve ser tomada pelo médico atendente e pelo radiologista a luz de todas as circunstancias apresentadas no exame do individuo.
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Condicéo Clinica: Doenca de Hodgkin Pediatrica

Variante 8: Menino, 7 anos com doenca de Hodgkin esclerose nodular, com nddul os pulmonares e hepatomegalia
com falha local, sem massa patol égica.

Tratamento indice de Comentarios
adequacao

QT isolada 8

QT eradioterapia 5
Tipos de QT

ABVD 8
OPPA/COPP (fem.); OEPA/COPP (masc.) 6
ABVD/MOPP hibrido 4
ABVD/MOPP dternativo 4
VAMP 2
Duracéo da QT

5-6 ciclos 8

>6 ciclos 5

2 ciclos 2

3-4 ciclos 2

Radioterapia

Campos envolvidos 6
Campos envolvidos + sitio(s) adjacente(s) 2
Manto 2
Manto + paradrtica/esplénica 2
Manto + paradrtica/esplénica + pelve 2
Dose de radioterapia
21-25 Gy 6 Dose de RT reduzida para 50% para
pulméo e figado.
15-20 Gy 5 Dose de RT reduzida para 50% para
pulméo e figado.
26-30 Gy
31-35 Gy
36-40 Gy
Escala dos critérios de adequacéo
123456789
1=menos apropriado 9=mais apropriado

Um grupo de trabalho do ACR (American College of Radiology) sobre Critérios de Adequag&o e seus painéis de especialistas desenvolveram critérios para determinar os exames de
imagem apropriados para diagndstico e tratamento de estados médicos especificos. Esses critérios destinam-se a orientar radiol ogistas e médicos atendentes na tomada de decisdes com
relacéo a exames de imagens radiol égicas e tratamento. Geralmente, a complexidade e a gravidade do estado clinico de um paciente devem ditar a escolha dos procedimentos de imagem
e tratamento adequados. Apenas aguel es exames geral mente usados para avaliagéo do estado do paciente estéo classificados. Outros estudos de imagem necessérios para avaliar doengas
coexistentes ou outras consequiéncias médicas desse estado ndo sdo considerados neste documento. A disponibilidade de equipamentos ou pessoal pode influenciar na selegéo dos
procedimentos de imagem ou tratamentos adequados. Técnicas de imagem classificadas como investigativas pela FDA (Food and Drug Administration) n&o foram consideradas no
desenvolvimento destes critérios; entretanto, o estudo de novos equipamentos e aplicacdes deve ser incentivado. A deciso definitiva com relacéo a adequacéo de qualquer exame ou
tratamento radiol égico especifico deve ser tomada pelo médico atendente e pelo radiologista a luz de todas as circunstancias apresentadas no exame do individuo.
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Condicéo Clinica: Doenga de Hodgkin Pediatrica

Variante 9: Menina, 5 anos com doenca de Hodgkin celularidade mista, estadio clinico I\VA, com grande massa
mediastinal e medula éssea positiva.

Tratamento indice de Comentarios
adequacéo

QT e radioterapia 8
QT isolada 4
Tipos de QT

ABVD

OPPA/COPP (fem.); OEPA/COPP (masc.)
QT e Radioterapia

ABVD/MOPP dternadas

VAMP

Duracéo da QT

5-6 ciclos

N A A O

>6 ciclos

2 ciclos

NN O 0

3-4 ciclos

Radioterapia

Campos envolvidos

Campos envolvidos + sitio(s) adjacente(s)

Manto

Manto + paradrtica/esplénica

NININ B

Manto + paradrticalesplénica + pelve

Dose de radioterapia
21-25 Gy
15-20 Gy
26-30 Gy
31-35 Gy
36-40 Gy

Depende da resposta.

N N B O

Escala dos critérios de adequacéo
123456789
1=menos apropriado 9=mais apropriado

Um grupo de trabalho do ACR (American College of Radiology) sobre Critérios de Adequag&o e seus painéis de especialistas desenvolveram critérios para determinar os exames de
imagem apropriados para diagndstico e tratamento de estados médicos especificos. Esses critérios destinam-se a orientar radiol ogistas e médicos atendentes na tomada de decisdes com
relacéo a exames de imagens radiol égicas e tratamento. Geralmente, a complexidade e a gravidade do estado clinico de um paciente devem ditar a escolha dos procedimentos de imagem
e tratamento adequados. Apenas aguel es exames geral mente usados para avaliagéo do estado do paciente estéo classificados. Outros estudos de imagem necessérios para avaliar doengas
coexistentes ou outras consequiéncias médicas desse estado nédo sdo considerados neste documento. A disponibilidade de equipamentos ou pessoal pode influenciar na selegéo dos
procedimentos de imagem ou tratamentos adequados. Técnicas de imagem classificadas como investigativas pela FDA (Food and Drug Administration) néo foram consideradas no
desenvolvimento destes critérios; entretanto, o estudo de novos equipamentos e aplicacdes deve ser incentivado. A decisdo definitiva com relacéo a adequacao de qualquer exame ou
tratamento radiol égico especifico deve ser tomada pelo médico atendente e pelo radiologista a luz de todas as circunstancias apresentadas no exame do individuo.
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Condicéo Clinica: Doenca de Hodgkin Pediatrica

Variante 10: Menino, 16 anos com doenca de Hodgkin esclerose nodular, estadio clinico 1A, com pequena massa
mediastinal .*

Tratamento indice de Comentarios
adeguacao
QT eradioterapia 8
QT isolada 2
Tipos de QT
ABVD 8
OPPA (fem.); OEPA (masc.) 7
VAMP 6
ABVD/MOPP hibridas 4
ABVD/MOPP alternadas 4
Duracéo da QT
3-4 ciclos 8
5-6 ciclos 4
2 ciclos 2 Apropriadapara OPPA;OEPA.
>6 ciclos 2

Radioterapia

Campos envolvidos 8

Campos envolvidos + sitio(s) adjacente(s) 6

Manto 4

Manto + paradrtica/esplénica 2

Manto + paradrticalesplénica + pelve 2

Dose de radioterapia

21-25 Gy 8

26-30 Gy 6 Se resposta € insatisfatria ou doenca
residual.

31-35 Gy 4 Se resposta € insatisfatéria ou doenca
residual.

15-20 Gy 4 Indicada se resposta completa /
excelente.

36-40 Gy 2

Escala dos critérios de adequacéo
123456789
1=menos apropriado 9=mais apropriado

* Se completamente crescido, critérios de adequagéo para adultos com doenca favorével em estadio inicial séo
apropriados.

Um grupo de trabalho do ACR (American College of Radiology) sobre Critérios de Adequag&o e seus painéis de especialistas desenvolveram critérios para determinar os exames de
imagem apropriados para diagndstico e tratamento de estados médicos especificos. Esses critérios destinam-se a orientar radiol ogistas e médicos atendentes na tomada de decisdes com
relacéo a exames de imagens radiol égicas e tratamento. Geralmente, a complexidade e a gravidade do estado clinico de um paciente devem ditar a escolha dos procedimentos de imagem
e tratamento adequados. Apenas aguel es exames geral mente usados para avaliagéo do estado do paciente estéo classificados. Outros estudos de imagem necessérios para avaliar doengas
coexistentes ou outras consequiéncias médicas desse estado ndo sdo considerados neste documento. A disponibilidade de equipamentos ou pessoal pode influenciar na selegéo dos
procedimentos de imagem ou tratamentos adequados. Técnicas de imagem classificadas como investigativas pela FDA (Food and Drug Administration) n&o foram consideradas no
desenvolvimento destes critérios; entretanto, o estudo de novos equipamentos e aplicacdes deve ser incentivado. A deciso definitiva com relacéo a adequacéo de qualquer exame ou
tratamento radiol égico especifico deve ser tomada pelo médico atendente e pelo radiologista a luz de todas as circunstancias apresentadas no exame do individuo.
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Um grupo de trabalho do ACR (American College of Radiology) sobre Critérios de Adequag&o e seus painéis de especialistas desenvolveram critérios para determinar os exames de
imagem apropriados para diagnostico e tratamento de estados médicos especificos. Esses critérios destinam-se a orientar radiologistas e médicos atendentes na tomada de decisdes com
relacéo a exames de imagens radiol égicas e tratamento. Geralmente, a complexidade e a gravidade do estado clinico de um paciente devem ditar a escolha dos procedimentos de imagem
e tratamento adequados. Apenas aguel es exames geral mente usados para avaliagéo do estado do paciente estéo classificados. Outros estudos de imagem necessérios para avaliar doengas
coexistentes ou outras consequiéncias médicas desse estado ndo sdo considerados neste documento. A disponibilidade de equipamentos ou pessoal pode influenciar na selegéo dos
procedimentos de imagem ou tratamentos adequados. Técnicas de imagem classificadas como investigativas pela FDA (Food and Drug Administration) n&o foram consideradas no
desenvolvimento destes critérios; entretanto, o estudo de novos equipamentos e aplicacdes deve ser incentivado. A deciso definitiva com relacéo a adequacéo de qualquer exame ou
tratamento radiol égico especifico deve ser tomada pelo médico atendente e pelo radiologista a luz de todas as circunstancias apresentadas no exame do individuo.
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