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RESUMO

Objetivo: Analisar o perfil epidemioldgico de criangas e adolescentes portadores de Linfoma em um centro de referéncia
em Oncologia Pediétrica no Oeste do Parand. Métodos: Estudo observacional, transversal e quantitativo-descritivo
realizado mediante andlise de prontudrios médicos, entre janeiro/2001 e junho/2019. Foram avaliados dados referentes ao
nimero de casos de Linfoma de Hodgkin (LH) e Linfoma ndo Hodgkin (LNH), assim como varidveis sexo, idade ao
diagnéstico, manifestagdes clinicas, diagndstico histopatolégico, estadiamento, tempo entre o inicio dos sintomas e busca
por atendimento e evolugdo. Resultados: Dos 82 pacientes analisados, 49 (60%) eram do sexo masculino, enquanto que
33 (40%) eram do sexo feminino. A idade média do diagnéstico foi de 11,6 anos, sendo mais prevalente em pacientes
com a faixa etdria entre 14 e 19 anos, correspondendo a 32 (39%) casos. As manifesta¢des clinicas iniciais mais frequentes
foram: linfonodomegalia (n=49; 60%), perda de peso (n=20; 24,4%) e febre (n=19; 23,2%). A média de tempo entre 0s
primeiros sintomas e o inicio de atendimento foi de 68 dias. Os subtipos histopatolégicos do LNH de maior prevaléncia
foram Linfoma de Burkitt com 14 (17%) casos, seguido pelo Linfoblastico com 11 (13,4%) pacientes. Enquanto os
subtipos mais prevalentes do LH foram respectivamente, Esclerose Nodular com 21 (25,6%) pacientes e Celularidade
Mista com 11 (13,4%). Quanto ao estadiamento clinico, 34 (41,5%) apresentaram doenga localizada (estadio I/II) ao
diagnéstico, 45 (54,9%) com doenca avangada (estadio III/IV) e trés pacientes ndo foram classificados por falta de dados.
Dos 82 pacientes atendidos, 55 (67 %) permanecem vivos. Conclusido: Diante dos resultados apresentados, conclui-se
que houve um predominio de LH sobre os casos de LNH. Além disso, a sobrevida ficou muito abaixo do considerado
ideal para o Linfoma, principalmente relacionado ao LNH. Nesse contexto, é fundamental reconhecer as caracteristicas
dessa doenca para facilitar o acesso desses pacientes a centros de referéncia oncoldgica, afim de possibilitar diagndstico
precoce e tratamento adequado.
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LYMPHOMAS IN CHILDREN AND TEENS: EPIDEMIOLOGICAL PROFILE IN A REFERENCE CENTER
IN SOUTH BRAZIL

ABSTRACT

Objective: To analyze the epidemiological profile of children and adolescents with lymphoma in a reference center in
Pediatric Oncology in the western Parand state. Methods: Observational, cross-sectional and quantitative-descriptive
study, conducted through medical records analysis between January, 2001, and June, 2019. We evaluated data regarding
the number of cases of Hodgkin's Lymphoma (HL) and non-Hodgkin's Lymphoma (NHL), including gender, age at
diagnosis, clinical manifestations, histopathological diagnosis, staging, time between onset of symptoms and seeking care
and Evolution. Results: From 82 patients analyzed, 49 (60%) were male, while 33 (40%) were female. The average age
of diagnosis was 11.6 years, being more prevalent in patients aged 14-19 years, corresponding to 32 cases (39%). The
most common initial symptoms were lymph node enlargement (n = 49; 60%), loss weight (n = 20; 24.4%) and fever (n =
19; 23.2%). The average time between the first symptoms and the beginning of care was 68 days. The most prevalent
histopathological subtypes of NHL were Burkitt's lymphoma (LB) with 14 (17%) cases, followed by Lymphoblastic with
11 (13.4%) patients. The most prevalent subtypes of LH were respectively Nodular Sclerosis with 21 (25.6%) patients
and Mixed Cellularity with 11 (13.4%). Regarding clinical staging, 34 (41.5%) had localized disease (stage I / II) at
diagnosis, 45 (54.9%) had advanced disease (stage III / IV) and three patients were not classified due to lack of data. Of
the 82 patients treated, 55 (67%) remain alive. Conclusion: Given the results presented, it is clear that there was a
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predominance of LH over cases of NHL. In addition, survival was markedly lower than the ideal for Lymphoma,
especially NHL related survival. In this context, it is essential to recognize the characteristics of this disease to facilitate
access of these patients to cancer reference centers, in order to enable early diagnosis and appropriate treatment.

KEYWORDS: Lymphoma. Pediatric Oncology. Epidemiological profile.

1. INTRODUCAO

O Linfoma em criangas e adolescentes compreende um grupo heterogéneo de doencgas malignas
dos tecidos linfoides, é considerada a terceira neoplasia maligna mais comum da infancia, atrés
apenas de leucemia e tumores cerebrais (FERREIRA ef al, 2012). O Linfoma € classificado em
Hodgkin (LH) e ndo Hodgkin (LNH), os quais sdo diferentes quanto a etiopatogenia, caracteristica
clinica e progressao da doenga (BARBOSA et al, 2015).

No Brasil, dados registram a evolucdo do cancer em escala progressiva (MONTEIRO et al,
2016). Por razdes ainda desconhecidas, o nimero de casos de LNH duplicou nos dltimos 25 anos,
porém a incidéncia de casos novos de LH permaneceu estdvel nas ultimas cinco décadas (INCA,
2018). Sendo os LNH mais frequentes em cerca de 60% em relagdo aos LH (MARGINEAN et al,
2018).

De acordo com Ferreira et al (2012) as descobertas podem ser tteis para priorizar a qualidade
do registro do cancer e apoiar a pesquisa sobre frequéncia, distribuicao e determinantes do Linfoma
na infancia e, assim, melhorar a taxa de sobrevivéncia dessa patologia.

O Objetivo desse estudo foi avaliar o perfil clinico e epidemioldgico em criangas e adolescentes
portadores de Linfoma em um centro de referéncia em Oncologia Pediatrica na regido Oeste do

Parand, com o intuito de melhor diagnosticar e interpretar o perfil dos portadores de Linfoma.

2. REVISAO DE LITERATURA

O cancer na infancia representa cerca de 1% das neoplasias diagnosticadas nos paises em
desenvolvimento, portanto € considerado um evento raro (LIGHTFOOT e ROMAN, 2004). O
Linfoma em criangas e adolescentes compreende um grupo heterogéneo de doencas malignas dos
tecidos linfoides, € considerada a terceira neoplasia maligna mais comum da infancia, atrds apenas
de Leucemia e Tumores Cerebrais (FERREIRA et al, 2012).

O Linfoma ¢ classificado em Hodgkin (LH) e nao Hodgkin (LNH), os quais sdo diferentes

quanto a etiopatogenia, caracteristica clinica e progressao da doenca (BARBOSA et al, 2015). De
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acordo com Ferreira et al (2012) o Linfoma é mais comum no sexo masculino do que no sexo
feminino.

Histologicamente o LH apresenta-se como Linfoma de Hodgkin cléssico, responsavel por 95%
de todos os casos e Linfoma de Hodking de predominio Nodular Linfocitério, representando 5% de
todos os casos de LH (A EICHENAUER et al, 2018).

No momento do diagndstico, a maioria dos pacientes com LH apresenta linfadenopatia indolor,
aproximadamente um terco apresenta sintomas sistémicos que incluem febre, sudorese noturna, perda
de peso e muitos portadores dessa doenca apresentam prurido cronico (SHANBHAG; AMBINDER,
2017). O LH tem uma distribui¢do bimodal com um aumento da incidéncia na fase infanto-juvenil, e
um segundo pico aos 55 anos (ANSELL, 2018).

Em relacdo aos LNH, segundo Minard-Colin et al (2015) € a quarta neoplasia maligna mais
comum em criancas e tem uma incidéncia ainda maior nos adolescentes. Compreende quatro
categorias: Linfoma Linfobl4stico, Linfoma de Burkitt, Linfoma de Grandes Células B e Linfoma de
Grandes Células Anaplasicas (MARGINEAN et al, 2018).

A apresentacgdo clinica do LNH depende do local de envolvimento e do subtipo de Linfoma. As
manifestacoes clinicas de sudorese noturna, perda ponderal maior que 10% e febre acima de 38°C
sdo frequentemente relatadas pelos pacientes. Além disso, dois ter¢os dos pacientes podem apresentar
linfadenopatia indolor, frequentemente mais generalizada do que no LH (SHANKLAND,
ARMITAGE e HANCOCK, 2012).

Em 2018, segundo a Sociedade Americana do cancer (American Cancer Society- ACS), a
chance de um homem desenvolver LNH em sua vida era cerca de 1 em 42; para uma mulher, era de
1 em 54. De acordo com a estimativa varios sdo os fatores de riscos associados.

A ACS estimou para 2019 cerca de 74.200 novos casos de LNH nos Estados Unidos, isso inclui
tanto criancas quanto adultos, desses 41.090 homens e 33.110 mulheres. J4 as estimativas para LH
foi cerca de 8.110 novos casos, dessas 3.540 mulheres e 4.570 homens.

Alguns fatores de risco tém sido descritos, tais como: histéria familiar de Linfoma,
imunossupressao (casos de transplante de 6rgdos), doencas autoimunes, exposi¢do a radiagdo,
contatos com herbicidas e doencgas infecciosas (MONTEIRO et al, 2016).

Avancos significativos foram feitos no diagndstico e terapia do Linfoma ao longo dos ultimos
20 anos. Estratégias de tratamento para o Linfoma na infincia incluem terapia com anticorpos,
terapia-alvo, cuidados de suporte. Com os avangos no tratamento, as taxas de sobrevida de criangas
e adolescentes portadoras de Linfoma, tétm melhorado nos ultimos anos. Alguns estudos ja
demonstram uma taxa de sobrevivéncia global superior a 80% para o LNH e 98% para LH (ZAJAC-
SPYCHALA et al, 2018).
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3. METODOLOGIA

Estudo realizado de forma observacional, quantitativo-descritivo e retrospectivo, através da
andlise de prontudrios eletronicos de atendimento do ambulatério de Oncologia Pediétrica do Hospital
do Céancer de Cascavel (UOPECCAN). A pesquisa foi realizada em pacientes com Linfoma, menores
de 19 anos, no periodo de Janeiro de 2001 a Junho de 2019.

A partir dos achados obtidos em prontudrios médicos, foram contabilizados dados referentes ao
numero de casos de LH e LNH, assim como varidveis sexo, idade ao diagndstico, manifestacdes
clinicas, diagndstico histopatoldgico, estadiamento, tempo entre o inicio dos sintomas e busca por
atendimento e evolu¢do. Os dados foram analisados e, posteriormente, correlacionados em um banco
de dados informatizado do hospital UOPECCAN.

A populagao do estudo foi dividida em géneros masculino e feminino. A varidvel idade ao
diagnéstico foi separada em 0-5 anos, 5-10 anos, 10 a 14 anos, 14 a 19 anos e média de anos; o tempo
do inicio de sintomas ao atendimento foi subdividido em 9 subgrupos, sendo o primeiro menos de 15
dias e o maior mais de 180 dias, além da média de dias; as manifestacdes clinicas iniciais foram
separadas pela sua importancia e maior prevaléncia, em linfonodomegalia, febre e perda de peso; o
diagndstico anatomopatoldgico foi contabilizado e separado através dos LH e LNH; o estadiamento
segundo a classificacdo de Ann Harbor, foi analisado em estadio I, I, Il e I'V; e por dltimo, varidveis
quanto a evolugao: vivos, obitos e perda de follow up.

O projeto de pesquisa foi submetido ao Comité de Etica em Pesquisa do Centro Universitério

Assis Gurgacz e aprovado sob o parecer de n® 3.408.849.

4. ANALISES E DISCUSSAO DOS RESULTADOS

Foram analisados 82 prontudrios eletrobnicos de pacientes diagnosticados com Linfoma no
servico de Oncologia Pedidtrica do Hospital UOPECCAN, durante o periodo de Janeiro de 2001 a
Junho de 2019. Dessa totalidade, 44 (54%) foi de LH e 38 (46%) LNH. Houve um predominio de LH
sobre o LNH, o que difere com dados publicados na literatura. A incidéncia de Linfoma varia em
todo o mundo, 60% sao classificados como LNH e o restante como LH (MARGINEAN et al, 2018).
De acordo com Chantada, Lam e Howard (2019), o LNH € considerado um dos canceres pediétricos
mais comuns no mundo, com uma estimativa de 56.000 novos casos diagnosticados a cada ano entre

a faixa etaria de 0 a 19 anos.
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Quanto ao género 49 (60%) eram do sexo masculino e 33 (40%) do sexo feminino. Houve
predominancia do género masculino, semelhantes aos achados na literatura. De acordo com Ferreira
et al (2012) o género masculino € predominante em todas as idades de LNH. Sobre LH um estudo
realizado em um Hospital de referéncia no Estado do Pard — Brasil, possibilitou constatar um ligeiro
predominio do sexo masculino sobre o sexo feminino (MONTEIRO et al, 2016). Na faixa etéria de
10 a 19 anos, os dados sobre a relacdo de incidéncia de tumores e sexo sd@o controversos, entretanto,
o sexo masculino parece ser o mais comprometido (PRESTI ez al, 2012)

Em relacdo a idade ao diagnéstico, houve um predominio da faixa etdria entre 14 e 19 anos
(39%). Seguido pelas faixas etdrias entre 10 e 14 anos com 20 (24,5%), 20 (24,5%) entre 5 e 10 anos
e 10 (12%) em menores de 5 anos. Conclui-se, que a idade média ao diagndstico foi de 11,6 anos.
Estudos demonstram que o Linfoma € o cancer mais comumente diagnosticado em adolescentes com
idade entre 15 a 19 anos (SHANBHAG; AMBINDER, 2017). Nesse estudo, encontramos uma maior
prevaléncia do subtipo LH em maiores de 10 anos. De acordo com Presti et al (2012), a incidéncia
do LH € cerca de duas vezes maior do que o LNH em adolescentes na faixa etaria entre 15-19 anos.

A média do tempo decorrido entre o inicio dos sintomas e a procura por atendimento foi de 68
dias, foi constatado que, 19 (23,2%) pacientes tiveram o diagndstico nos primeiros 15 dias, 15
(18,3%) entre 15 e 30 dias e 43 (52,4%) acima de 30 dias. O LNH costuma ser uma doenca de
evolugdo muito rdpida, com intervalo entre os primeiros sintomas e o diagnéstico geralmente menor
que dois meses, considerando o tempo de queixa superior que um meés como atraso diagnostico
(PEDROSA, 2004). Assim, 52,4% dos pacientes desse estudo tiveram retardo no seu diagndstico.

Quanto as manifestagdes clinicas iniciais, a maioria dos portadores de Linfoma 49 (60%)
apresentou linfonodomegalia, seguido de perda de peso com 20 (24,4%) e febre com 19 (23,2%). No
momento do diagndstico, a maioria dos pacientes com LH apresenta linfadenopatia supra
diafragmatica, aproximadamente um teco apresenta sintomas sist€émicos que incluem febre, suores
noturnos e perda de peso (ANSELL, 2018). Segundo Ansell (2015), os pacientes com LNH
geralmente apresentam linfadenopatia indolor persistente, mas alguns pacientes podem apresentar
sintomas constitucionais, como suor noturno, febre persistente e perda de passo inexplicavel.

Entre os subtipos histopatolégicos do LNH, o de maior prevaléncia foi Linfoma de Burkitt com
14 (17%) casos, seguido pelo Linfoblastico com 11 (13,4%) pacientes. Enquanto os subtipos mais
prevalentes do LH foram respectivamente, Esclerose Nodular com 21 (25,6%) pacientes e
Celularidade Mista com 11 (13,4%). Os subtipos histopatolégicos do LNH deste estudo sdo
semelhantes a um estudo no Estado da Bahia de Protésio et al (2009) que ocorreu predominio do

Linfoma de Burkitt, seguido pelo Linfoma Linfobléstico. Referente aos subtipos histopatolégicos do
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LH, houve também semelhanca com dados da literatura, de acordo com Shanbhag e Ambinder (2017)
o subtipo Esclerose Nodular € o mais comum, seguido pelo subtipo Celularidade Mista.

Quanto ao estadiamento clinico, o estudo foi separado pelos dois tipos de Linfoma. Nos casos
de LH, 27 (61,4%) pacientes apresentaram-se com doencga localizada (estddio I/II) e 17 (38,6%) com
doenca avangada (estddio III/IV). Em relacdo aos casos de LNH, 7 (18,4%) pacientes apresentaram-
se com doencga localizada (estiddio I/I1), 28 (73,7%) com doencga avancada e trés pacientes ndo foram
classificados por falta de dados. Semelhante aos achados de um estudo de Presti et al (2012), cujos
pacientes com LH apresentaram estddios I e II ao diagndstico, em contraste, os LNH foram
diagnosticados em estddios mais avancados da doenca (estadios III/IV), fato relacionado ao ripido
crescimento deste tumor.

Em relag@o a sobrevida dos pacientes, foi constatado que 55 (67%) pacientes permanecem Vivos
até o momento presente do estudo, enquanto 26 (32%) vieram a 6bito. Houve perda de Follow up em
apenas 1 (1%) paciente. Em relacdo aos dois tipos de Linfoma, constatou-se que 39 (47,5%) pacientes
portadores de LH permaneceram vivos, enquanto a sobrevida do LNH foi de 17 (21%) pacientes. A
sobrevida de nossos pacientes € inferior aos resultados apresentados na literatura, que mostram
sobrevida em torno de 80% para LNH e 98% para LH (ZAJAC-SPYCHALA et al, 2018). A baixa
sobrevida dos pacientes com LNH em um relatério da Associacdo de Oncologia Hematoldgica
Pedidtrica da América Central (AHOPCA) constatou que o progndstico do Linfoma em paises de

baixa renda é inferior se comparado aos paises de alta renda (PENA-HERNANDEZ et al, 2019)

Tabela 1 — Caracteristicas epidemioldgicas de criangas e adolescentes portadores de Linfoma.
Cascavel, Brasil, 2001-2019

Idade (anos)
Até 5 10 12%
>5al0 20 24%
> 10 52 63,4%
Sexo
Feminino 33 40%
Masculino 49 60%
Estadiamento
Localizado (I/1I) 34 41,5%
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Avancado (ITI/IV) 45 54,9%
Classificacao Linfomas
LNH 38 46%
LH 44 54%

Duragao das queixas (dias)

até 15 19 23.2%
> 15230 15 18,3%
> 30 43 52,4%
Evolugado
Vivo 55 67%
Obito 26 31,7%

Fonte: Dados da pesquisa.

5. CONSIDERACOES FINAIS

Essa pesquisa se propds a realizar uma anélise do perfil epidemiol6gico em pacientes menores
de 19 anos diagnosticados com Linfoma em um centro de referéncia em Oncologia Pedidtrica na
regido Oeste do Parand. A partir da andlise dos dados, as caracteristicas desse estudo foram distintas
aos dados relatados na literatura nacional e internacional, onde houve um predominio de LH sobre os
casos de LNH, assim como os dados de sobrevida muito abaixo do considerado ideal para o Linfoma,
principalmente relacionado ao LNH. Esse estudo podera ajudar no desenvolvimento de medidas que
possam auxiliar ao diagndstico precoce dessa doenca na regido Oeste do Parand, com a finalidade de

melhorar a sobrevida desses pacientes na nossa regiao.
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