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Resumo

Os autores discutem os resultados do tratamento com o esquema CHOP-BLEO em 146 casos
de linfomas “agressivos’. Houve 56,2 % de remissdo completasendo fatores importantes no prog-
ndstico a histologia, estadio e presenca de sintomas. J& para aparecimento de recidiva foram im-
portantes apenas a presenca de sintomas e tumor abdominal maior que 10cm. A sobrevida de
5 anos foi de 35 % e quatro fatores foram influentes aqui: a idade, tratamento prévio e presenca
de tumorabdominal e, principalmente, obtencdo de remissdo completa. A toxicidade foi modera-
da, com apenas 1 (um) ébito. Os autores concluem que o0s resultados obtidos sdo semelhantes
aos de outros centros e que se podem discriminar pelo menos quatro grupos de pacientes, que
melhor estudados, poderdo se beneficiar, no futuro, com esquemas diversos de tratamento.

Unitermos: linfomas ndo-Hodgkin; quimioterapia

Introducao

Os pacientes portadores de linforna ndo-Hodgkin for-
mam um grupo heterogéneo, pois apenas as caracte-
risticas histopatoldgicas ndo determinam o comporta-
mento bioldgico da patologia. Isto gera grandes difi-
culdades nas pesquisas clinicas sobre o0 assunto e, prin-
cipalmente, dificultaa comparacdo entre o material das
diversas instituicoes.

As classificacdes histopatoldgicas sofreram diversas
alteracdes nos Ultimos tempos porém a classificacdo
de Rappaport modificada permanece como a mais fac-
tivel. Os linfornas sdo também classificados clinicamen-
te, em relacdo ao seu comportamento bioldgico,
utilizando-se o termo “agressivo’’ para definir os linfo-
mas de progressao rapida, e “‘indolentes”, os de pro-
gressdo lental. Outros autores dividem-nos em linfo-
mas de bom, intermediario e mau progndstico2. Con-
sideramos, neste estudo, como agressivos os linfomas
histiociticos difusos (L.H.D) e linfomas histiociticos no-
dulares (L.H.N.), linfomas linfociticos difusos pouco di-
ferenciados (L.L.D.P.D.) e linfomas mistos difusos
(L.M.D), embora esta posicédo ndo seja aceita por todos.

Dentro do grupo dos linfomas histiociticos tem-se
procurado definir alguns fatores que alteram o
prognosticod 4, os quais consideraremos mais & frente.

A época do inicio deste estudo varios eram os es-
quemas que incluiam adblastina. Optamos por utilizar
0 CHOP-BLEOQ, conforme idealizado no Hospital M.D.
Anderson, Houston®, com algumas modificacdes ne-
cessarias a nossa realidade.

O objetivo deste trabalho é avaliar a experiéncia do
uso do esquema CHOP-BLEO, no tratamento dos lin-
fomas ndo-Hodgkin "“agressivos’’, nos servicos de On-
cologia Clinica da Santa Casa de Misericérdia de Belo
Horizonte e do Centro de Quimioterapia Antiblastica e
Imunoterapia do Hospital Belo Horizonte. A equipe mé-
dica e os procedimentos utilizados sdo 0s mesmos em
ambos 0s servicos.

Material e métodos
Pacientes

No periodo de agosto de 1977 a dezembro de 1984
foram admitidos nos dois servicos acima referidos 150
pacientes com linfomas agressivos e tratados com
CHOP-BLEO. Destes, excluimos quatro casos com his-
topatologia duvidosa. Os trés casos de linfomas histo-
citicos nodulares foram agrupados, para efeito de ana-
lise, com os casos de iinfomas histiociticos difusos.
Grande nimero de laminas foram revistas por um se-

' Servico de Oncologia Clinica da Santa Casa de Misericordia e Centro de Quimioterapia Antiblastica e Imunoterapia do Hospital Belo Horizonte
2 Departamento de Estatistica/ UFMG. Trabalho realizado com apoio do Centro de Estudos e Pesquisas Oncologicas de Minas Gerais. Trabalho apresenta-
dono 5° Congresso da Sociedade Brasileira de Oncologia Clinica. Endereco para correspondéncia: * Av. Antonio Carlos 1694. Belo Horizonte, MG. CEP 31210
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gundo patologista para confirmacéo diagnéstica e uni- Tabela 1 — Caracteristicas dos pacientes por tipo histolégico
formidade de classificacdo. Eimportante salientar que
no perfodo do estudo todos os pacientes de linfoma Tipo histolégico

agressivo foram submetidos ao CHOP-BLEO, com ex-
cecdo de alguns casos, que ndo podiam fazé-lo por in-
suficiéncia cardiaca congestiva, ou por serem muito ido-
sos. Estes, naturalmente, ndo estdo incluidos neste

Caracteristicas

L.M.D. L.H. L.L.D.P.D. Total

trabalho.
A Tabela 1 sintetiza as principais caracteristicas dos Namero 21 61 64 146
pacientes estudados, discriminados por histologia. o
Caracteristicas pré-tratamento Variacao 18—-78 23-77 17-78 17-78
Média 49,2 48,6 44,7 46,9
A Tabela 2 apresenta um sumario dos fatores de
prognéstico considerados neste estudo. Por tratamento Sexo:
prévio entendemos qualquer tratamento oncologico, Masculino 10 22 31 63
administrado ao paciente antes do inicio do CHOP- Feminino 1 39 33 83

BLEO, exceto cirurgia. A rotina de estadiamento € des-
crita a seguir. Consideramos como presenga de tumor
abdominal, para efeito de progndstico, somente aque-
les maiores do que 10cm, ndo ressecados e com aco- Tabela 2 — Sintese dos fatores de prognostico
metimento de outro érgdo do aparelho digestivo. A ane-
mia foi considerada como presente quando a taxa de
hemoglobina era menor que 10g%.

Histologia

Fator
Estadiamento L.M.D. L.H. L.L.D.P.D. Total

Os pacientes foram estadiados de acordo com a con-
feréncia de Rye. Nossa rotina incluiu como exames pré- Tratamento  sim 6 5 6 17

vios: hematoldgico, funcdes renal e hepatica, Rx de to- Préwio }
rax, exame cardioldgico, ECG, linfografia, laparoscopia = B & s 129
com bidpsia hepética, bidpsia de crista ilfaca unilate- Estadio | 1 7 7 15
ral. Em alguns pacientes estes exames ndo foram com- I 4 10 12 26
pletados devido a gravidade do caso ou algum outro Il 2 21 8 31
problema eventual. Radiografia do trato gastrintesti- I L & 37 et
nal, 0ssos, planigrafia do térax, ecografia abdominal fo- R 6 23 19 48
ram utilizados quando indicado. Estadiamento cirtrgico sintomas
foi utilizado apenas em circunstancias especiais. n&o 15 38 45 98
A Tabela 3 fornece o estadiamento final dos casos. o
Biopsia neg. 10 46 49 105
da Crista
Tratamento lliaca pos. 6 12 12 30
desc. 5 3 3 n

Todos os pacientes, independente de tratamento pré-
vio, foram submetidos ao esquema denominado CHOP- TE?OF - pres. 2 4 9 15
BLEO, descrito no Quadro 1. N&o foi feita nenhuma se- i

5 e - s aus. 19 57 215) 131
lecdo prévia de pacientes e nenhuma avaliagdo prog-
nostica para indicacdo de outro esquema. As doses fo- Anemia pres. 8 14 20 42
ram reduzidas, ou a quimioterapia protelada, quando aus. 13 47 44 104
indicado, por constatacdo de mielossupresséo. A do- _ _
se da Vincristina foi reduzida, ou a droga interrompi- ﬁgol\';g'i;“sfir;f sim 3 1 ¥ 1
da, quando constatada neurotoxicidade significativa. i 18 60 57 135
Seguimento Radioterapia  sim 6 17 15 38
Adjuvante
nao 15 44 49 108

Os pacientes foram submetidos regularmente a exa-
mes clinicos e laboratoriais para avaliacdo das respos-
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Tabela 3 — Estadiamento clinico dos pacientes por tipo de
linfoma discriminado por sintomatologia

Tipo histolégico

L.M.D. L.H. L.L.D.P.D. Total
Estadio

A B A B A B A B
| 1 0 6 1 7 0 14 1
1] 2 2 8 2 10 2 20 6
1 2 0 17 4 7 1 26 5
I\ 10 4 7 16 21 16 38 36
Total 15 6 38 23 45 19 98 48

Quadro 1 — Esquema de quimioterapia — CHOP-BLEO

Ciclofosfamida (C) 500mg/m EV primeiro dia

Adriamicina (H) 50mg/m EV primeiro dia
Vincristina (0) 1a2mg/m EV primeiro e oitavo dias
Prednisona (P) 60mg/m VO primeiro ao oitavo dias
Bleomicina (BLEO)  Bbmg/m EV primeiro e oitavo dias

Intervalo de 14 a 21 dias

tas de interesse: remissao, recidiva, sobrevida e toxici-
dade. Consideramos como remissdo completa os ca-
sos em que o exame clinico se normalizou e os exames
laboratoriais ndo demonstravam mais doenca ativa, por
periodo minimo de dois meses.

A constatacdo da remissdo completa foi feita com
todos os métodos disponiveis, ou seja, exame clinico
e repeticdo de exames anteriormente alterados. Nos ca-
sos em que houve duvidas quanto a remisséo, 0 “‘sta-
tus’' da doenca foi definido por biépsia ou, quando es-
ta era impossivel, pelo consenso do grupo.

Ao final de, no minimo, oito ciclos ou, na maioria, um
ano de quimioterapia os pacientes foram reestadiados.
Nesta ocasido foram repetidos todos os exames iniciais.
Em caso de duvida o paciente era levado a laparotomia
exploradora e bidpsia de lesGes suspeitas para cons-
tatacdo da remissdo. Caso confirmada a remissao, to-
do tratamento era interrompido. Em alguns casos, prin-
cipalmente estégios iniciais, foi feita radioterapia em
campos localizados, na 4rea onde havia tumor anterior-
mente. Constatada recidiva ou ndo-resposta o pacien-
te foi submetido a outros esquemas de quimioterapia
ou radioterapia, os quais n&o serdo discutidos.

Metodologia estatistica

Para se relacionar cada fator de progndstico com a
ocorréncia de remissdo ou de recidiva usou-se o teste
do qui-quadrado de Pearson. Para as variaveis — ida-
de, nimero de ciclos e estddio — as quais tém uma or-
denacio natural, o teste do qui-quadrado foi modifica-
do, conforme sugerido por Cochrané. O efeito explica-
tivo conjunto dos fatores de risco em relagao as respos-

tas: ocorréncia de remiss3o e de recidiva foi analisado
usando a técnica regressao logistica.

Para anélise do tempo livre de doenga e do tempo
de sobrevivéncia usou-se a construgdo de curvas — mé-
todo de Kaplan-Meier — do inicio da quimioterapia até
aocorréncia do evento de interesse. O método de Cox,
ou seja 0 modelo de riscos proporcionais, foi usado para
correlacionar fatores de progndsticos’.

Ao se estudarem as curvas acima referidas, deve-se
atentar para o importante fato que, como a medida que
o tempo passa, 0 nimero de pacientes em risco dimi-
nui, a confiabilidade nos valores da curva também di-
minui. Para transmitir o grau de confiabilidade na cur-
va optamos por apresenté-la com seus desvios-padréo
em cada ponto, ao invés do tempo de seguimento, que
é uma medida menos confiavel. Este pode, entretan-
to, ser lido a partir da curva.

Resultados

A cura de qualquer tipo de cancer através de quimio-
terapia consiste, primeiro, na obtencéo de remissédo
completa, depois, na manutencgdo deste estado por
tempo indeterminado. Assim a ocorréncia de remissdo
e o tempo livre de doenca sdo cfitérios basicos na ava-
liacdo de qualquer esquema quimioterdpico. Além des-
tes o tempo total de sobrevida e a toxicidade sdo tam-
bém importantes. Cada uma destas varidveis € estuda-
da, separadamente, nas segdes abaixo.

Tomamos como data base, para célculo de todas as
respostas acima referidas, a data de inicio da quimio-
terapia, com CHOP-BLEQ.

Remissdo

Oitenta e dois pacientes (56,2 %) dos que obtiveram
remissdo completa. Os fatores progndésticos com as res-
pectivas propor¢des de remissdo completa estdo na Ta-
bela 4. S&o significativos: Sintomas, Histologia, Estadio.
Estadio.

Uma anélise multivariada, via regressdo logistica, dis-
tingue trés fatores independentes: Histologia, Sintomas
e Estadio, este reagrupado para efeito desta anélise em
trés categorias: | e Il, lll e IV. Estes fatores definem 18
subgrupos, os quais tém diferentes taxas esperadas de
remissao, as quais estdo apresentadas na Tabela b.

Excluidos os pacientes que morreram sem obter a
remissdo completa, a mediana atuarial do tempo de-
corrido entre o inicio da quimioterapia e a constatagao
da remissdo ou ocorréncia de censura € de quatro
meses.

Recidiva

A Tabela 6 sintetiza a relacdo entre a ocorréncia de
recidiva e vérios fatores prognosticos. Os fatores Sin-
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Tabela 4 — Caracteristicas pré-tratamento vs Propor¢do de Remissdo Completa

N? d % N°d %
Caracteristica : te Remissdo P Caracteristica = ntis Remissdo P
paciantes completa P completa
Idade Sintomas
(17 — 37) 43 46,5 A 98 66,3
0,00
(37 — 60) 68 58,8 0,13 B 48 35,4
60 35 62,9
Sexo Bi6psia da Crista lliaca
Masc. 83 53,0 Positiva 30 40,0
0,38
Fem. 63 60,3 Negativa 105 60,0 0,13
Desconh. 1 63,6
Histologia Tumor Abdominal
LMD 21 85,7 Sim 15 46,7
0,43
LH 61 60,7 0,00 Néao 131 57,3
LLDPD 64 42,2
Trat. Prévio Anemia
Sim 17 70,6 Sim 42 50,0
0,20 0,34
Nio 129 54,3 Nao 104 58,7
Radioterapia
Estadio Adjuvante
i 15 66,7 Sim 38 55,3
0,90
Il 26 69,2 N&o 108 56,5
0,01
! Acometimento
i 3t 742 Mediastino
v 74 41,9 Sim 1 36,4
017
N&o 135 57,8

Tabela 5 — Porcentagem Projetada de Remissdo Completa em
subgrupos determinados por Estadio, Sintomas e Histologia

Histologia

Estadio Sintomas L.M.D. L.H. L.L.D.P.D.
lell A 94,7 76,7 61,5

B 85,6 52,3 34,8
1 A 95,7 80,5 57.1

B 88,2 58,0 40,2
\% A 87,4 56,0 38,3

B 69,8 29,8 17.1

tomas e Tumor abdominal estdo significativamente re-
lacionados com ocorréncia de recidiva. Embora exista
uma clara tendéncia n&o é significativa a associagéo en-
tre recidiva e os fatores Idade e Estadio. Observe-se, ain-
da, aporcentagem de recidivados L.L.D.P.D,, menor que
adas outras histologias, embora a diferenca, devido ao
pequeno nimero de pacientes, ndo seja significativa.

Sobrevida
Apds arecidiva os pacientes foram submetidos a es-

guemas quimioterapicos diferentes. A sobrevida, es-
tudada abaixo, ndo &, portanto, explicada apenas pelo
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Tabela 6 — Caracteristicas Pré-Tratamento vs Proporcdo de Recidiva
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Caracteristica N? de % Recidiva P Caracteristica N? de % Recidiva P
pacientes i pacientes
Idade
(17 — 37] 20 15,0 A 65 18,5
0,00
(37 — 60] 40 25,0 on B 17 52,9
60... 22 36,4
Sexo Bidpsia da Crista lliaca
Masc. 44 27.3 Positiva 12 16,7
0,71
Fem. 38 23,7 Negativa 63 27,0 0,74
Desconh. P 28,6
Histologia Tumor Abdominal
L.M.D 18 27,8 Sim 7 57,1
0,05
LH 37 32,4 0,27 N&do 75 22,7
LLDPD 27 14,8
Trat. Prévio Anemia
Sim 12 25,0 Sim 21 191
0,96 0,42
Nao 70 25,7 N&o 61 27,9
Estadio Radioterapia Adjuvante
| 10 10,0 Sim 21 333
0,35
Il 18 22,2 Nao 61 23,0
0,6
1 23 26,1 Acometimento Mediastino
IV 31 32,3 Sim 4 50,0
0,26
Nao 78 24,4

fato de os pacientes terem recebido o tratamento
CHOP-BLEOQ.

O Gréfico 1 apresenta a curva de sobrevida para to-
dos os pacientes. E importante ressaltar que estao in-
cluidos mesmo os pacientes que morreram no primei-
romés. Eacurva mais geral possivel. A mediana de so-
brevida é 29 meses. A taxa de sobrevida estimada aos
cinco anos é de 35% (95% certeza; = 11 %). Exclui-
dos os pacientes que receberam apenas um ciclo, es-
ta taxa sobe para 49 meses, com sobrevida aos cinco
anos de 42% mais ou menos 14%.

Para pesquisar a possivel influéncia dos vérios fato-

res prognosticos na sobrevida, ajustamos um modelo
de regressdo de Cox aos dados. Os resultados do mo-
delo final estdo na Tabela 7. As variaveis Estadio, Sin-
tomas e Histologia ndo foram incluidas por estarem as-
sociadas, como visto anteriormente, a obtencao de re-
missao, varidvel presente no modelo. A exclusdo das
outras variaveis é devida a sua pouca associacdo com
a sobrevida.

Para interpretar a Tabela 7 deve-se lembrar que sinal
positivo, ou equivalentemente fator multiplicador maior
que 1, indica aumento do risco de morte; sinal negati-
vo, ou fator multiplicador menor que 1, indica diminui-
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Grafico 1 — Curva de sobrevida para todos os pacientes
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- Tabela 7 — Modelo de Cox para o Risco de Morte vs Fatores Prognésticos

Variavel Coeficiente Fator Desvio Padrdao Razdo t

multiplicador coeficiente do coef.
Idade 0,018 1,019 0,008 2,384
Ciclos — 0,068 0,935 0,031 — 2176
Trat. Prévio 0,762 2,142 0,353 2,158
Tumor Abdom. 0,978 2,660 0,406 2,407
Remissédo — 2,444 0,087 0,346 — 7,070

cdo do risco. Razdo t maior que 2 ou menor que — 2
indica significancia estatistica ao nivel aproximado de
95%.

A remissdo é um fator-sintese. Quem entra em remis-
sdo tem um progndstico significativamente melhor. O
Grafico 2 mostra a curva de sobrevida discriminada por
remissdo. Um maior nimero de ciclos esta associado
com menor risco. Isto é o esperado; 0s pacientes que
interrompem seu tratamento precocemente sd0 preju-
dicados. A presenca de tumor abdominal, a existéncia
de tratamento prévio e uma maior idade aumentam o
risco de morte do paciente.

Tempo livre de doenca

Os oitenta e dois pacientes que entraram em remis-
s3do foram analisados em relagdo ao tempo em que per-
maneceram livres de doenca, ou seja, da data da remis-
s3d0 até a constatacdo da recidiva, morte ou censura,
ou fim do estudo. Depois de 45 meses a mediana ain-
da n3o havia sido a atingida. O Unico fator significati-
vamente associado com o tempo livre de doenga é Sin-
toma: os pacientes sintométicos tém tendéncia a ficar
um menor tempo livre da doenca.

Toxicidade

A Tabela 8 sintetiza os efeitos tdxicos do tratamen-
to. Observa-se o grande nimero de casos, onde se cons-
tatou a alopecia e vomito. A neurotoxicidade obrigou
areducdo da dose de vincristina. A flebite dificultou em
muito a administracdo da quimioterapia, embora ndo

Tabela 8 — Tipos de Toxicidade

Tipo Ndmero
(2) Alopécia 79%
(4) Neurotoxicidade 49%
(1) Emese 97%
(5) Flebite 38%
(3) Mielossupressao 61%
(6) Cardiopulmonar 4%
(7) Obito 1%

tenham sido constatados casos de extravasamento. A
mielossupressdo, embora freqUente, ndo foi intensa.
Um paciente faleceu com intoxicagdo grave advinda do
tratamento.

Discussao

S30 poucos os artigos na literatura, sobre linfomas
agressivos, que incluem todos os tipos histolégicos
considerados neste trabalho. Oncologistas do N.C.I.,
usando o esquema MOPP, demonstraram que 7/15 pa-
cientes com “’Linfossarcoma’” e 3/8 com ““Reticulossar-
coma’ entraram em R.C. Houve, porém, b recidivas para
o0 primeiro grupo e nenhuma para o segundo8. Isto pa-
rece ter dissuadido os Oncologistas a incluirem os
L.L.D.P.D. nos protocolos de tratamento atuais. Por ou-
tro lado, a reprodutividade da classificagdo de Rappa-
port é muito dificil, especialmente nos casos de
L.L.DP.D e L.M.DS.

As caracteristicas de nossos pacientes ndo diferem
muito dos de outras instituicdes. E de se ressaltar, en-
tretanto, o grande numero de L.L.D.P.D,, o predominio
de mulheres com L.H. e o fato de que um tergo dos pa-
cientes previamente tratados sdo de L.M.D, perfazen-
do cerca de 30 % dos pacientes com este tipo histolo-
gico, contra menos de 10% dos L.H. e L.L.DP.D.

A taxa de R.C. dos nossos casos ndo difere muito
das obtidas em outros centros que utilizaram o CHOPS.
10,11, Trés fatores independentes alteraram significati-
vamente a taxa de remissdo completa: histologia, sin-
tomas e estadiamento. E significativamente mais difi-
cil fazer um pacientecom L.L.DP.D.entrarem R.C,, as-
sim como os de estadio clinico IV e com sintomas
sistémicos.

Outro fato importante a salientar é o grande nime-
ro de 6bitos precoces, com apenas um ciclo de trata-
mento, nos pacientes com estadio clinico |V, o que pa-
rece refletir a gravidade dos casos.

Quanto as recidivas, a presenca de sintomas sisté-
micos aumentou claramente a chance de sua ocorrén-
cia. Isto denota a importancia deste fator prognéstico
que, além de reduzir a possibilidade de R.C., aumenta
ade recidiva. Ndo encontramos na literatura nenhuma
referéncia a este achado. A associacao entre presenga
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de tumor abdominal maior que 10cm e recidiva é ex-
plicada pelo fato de que um maior volume tumoral di-
ficulta a completa esterilizacdo do mesmo. Além dis-
to, a constatacdo da R.C. nos tumores abdominais é exa-
tamente a que maior dificuldade apresenta. Em dois
casos de recidiva abdominal os pacientes haviam sido
submetidos a reestadiamento cirlrgico para constata-
¢do da remissao.

A percentagem de recidiva em torno de 30 %, para
os L.M.D. e L.H., se aproxima dos outros trabalhos38. 9.
10, 1,12, Surpreendente foi a taxa de recidiva para os
L.L.D.P.D bem inferior ao esperado. Paraos L.L.D.P.D,
portanto, houve uma maior dificuldade em induzirare-
missdo e uma maior facilidade em manté-la.

Quanto a sobrevida, é notavel aimportancia em se
alcancar a remissdo completa e isto € uma constante
em todos os trabalhos j& realizados. Quem néo entra
em R.C. morre2. 4, 8,910,

A influéncia do nimero de ciclos na sobrevida esta
mais ligadaao numero de 6bitos precoces do que, pro-
priamente, a maior eficacia de um tratamento prolon-
gado, pois varios autores tém demonstrado a eficacia
de tratamentos mais intensivos e curtos. A presenca
de grande tumor abdominal, entretanto, piora a sobre-
vida definitivamente.

Fatores de piora no progndstico descritos, para
L.H.D., como importantes em outros trabalhos: sexo
masculing, infiltracdo de medula 6ssea, figado positi-
vo, ariemia3, mediastino envolvido e idade superior a
50 anos4 ndo influenciaram na sobrevida de nossos
pacientes.

Em nosso material sdo importantes para piora do
progndstico final o estadio |V e presenga de sintomas,
fatores diretamente ligados a obtencao de remissao. O
tipo histoldgico ndo influencia no prognéstico final por-

Tabela 9 — Quimioterapia para linfomas agressivos
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que, embora se obtenhamenorR.C. nos L.L.D.P.D, ha,
neste grupo, menor taxa de recidiva.

Como sintese distinguimos quatro subgrupos de
pacientes:

I) Neste grupo o CHOP-BLEO ¢é eficaz, obtém-se re-
missdo completa de longa duracdo. Esta constituido,
principalmente, de pacientes com estadiol, Il ou lll, as-
sintomaticos e com patologias L.M.D. e L.H. Para es-
tes parece ndo haver necessidade de uso de esquemas
mais agressivos.

I) Os pacientes do segundo grupo sdo aqueles que,
embora tendo obtido remissao completa, tiveram re-
cidiva. Possuem algumas caracteristicas favoraveis a re-
missdo, junto com outras associadas a recidiva como
idade mais avancadae presenca de tumor abdominal.
Provavelmente os pacientes deste grupo se beneficia-
riam de esquemas mais agressivos.

I} No terceiro grupo colocamos os pacientes que, em-
bora tratados adequadamente e por tempo também
adequado, ndo responderam ao tratamento caracteri-
zando resisténcia as drogas utilizadas.

IV Finalmente, um ultimo grupo em que ocorre ébito
precoce dada a gravidade da doenca e onde as condi-
¢Bes do paciente ndo permitiram a administracdo de
tratamento adequado.

As caracteristicas pré-tratamento ndo distinguem en-
tre si de maneira efetiva estes dois Ultimos subgrupos.

A toxicidade do esquema em nosso grupo foi acei-
tével com predominio de vomito e alopécia. A mielos-
supressédo ndo foi, de maneira geral, importante. Um
paciente faleceu devido a toxicidade contrastando com
8 e 10% para os estudos andlogos realizados no M.D.
Anderson e N.C.1.10.12, mas de acordo com SW.0.G.9.

Regime/Instituicdo Numero R.C. (%) Sobrevida Ref.
Paciente Longa (%)
MOPP/C.MOPP 24 45 37 Longo (12)
BACOP (NCI) 32 46 37 Longo (12)
CHOP (SWOG) 12 58 30 Longo (12)
COMLA (Chicago) 72 40 30 Gaynor (13)
COP-BLAM (Cornell) 33 73 Longo (12)
M-BACOD (S. Farbes) 101 72 59 Longo (12)
PRO-MACE-MOPP (NCI) 79 74 65 Longo (12)
CHOP-BLEO (M.DA.) 47 66 59 Rodriguez (14)
ACOMLA (Chicago) 14 64 Newcomer (15)
CHOP-BLEO 15 87
CHOP-BLEO (M.DA)) 61 73 49 Jogannath (4)
MACOP-B (Vancouver) 61 84 76 Klimo (16)
LNH-80 (Lyon) 97 87 68 Coiffier (17)
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A Tabela9 mostra os resultados da maioria dos pro-
tocolos de quimioterapia ja publicados para os linfomas
agressivos. E facil notar que os esquemas mais inten-
sivos se mostraram eficazes para provocar a remissao
completa e especialmente foram capazes de causar au-
mento na sobrevida. E bom observar, entretanto, que,
na maioria dos casos, sO se estudaram linfomas histio-
citicos; houve melhora no suporte clinico dos doentes
neste periodo e houve um aumento consideravel da
morbidade e mortalidade com o uso de esquemas mais
agressivos. Os esquemas de quimioterapia para os lin-
fomas sofrem, atualmente, diversas modificagdes no
sentido de torn&-los mais intensivos, com maior nimero
de drogas e menor tempo de tratamento. A tendéncia
em se abandonar os esquemas com ““CHOP" é univer-
sal. Neste trabalho, entretanto, obtivemos evidéncias
de que devemos modificar nosso esquema quimiote-
rapico, apenas para os pacientes dos grupos 2 e 3 aci-
ma, preferindo, neste caso, esquemas mais agressivos.
Uma melhor caracterizacdo dos pacientes destes dois
grupos é continuagdo natural deste trabalho.

Summary

“Agressive’’ non-Hodgkin lymphomas (146 cases) were
studied in their response to Chop-Bleo therapy. There were
56.2% of complete remission in the 146 cases. Important
factors in prognosis included histologic data, presence of
symptoms and clinical staging of the disease. Abdominal
tumors (larger than 10cm in diameter) and presence of symp-
toms were influent on relapses. Five-year survival was 35 %
and four factors were influent in this aspect: age, previous
treatments, presence of abdominal tumor, and, the most in-
fluent of all, complete remission. Toxicity was low, with only
one death. Results are similar to those obtained by other
medical centers.

Uniterms: non-Hodgkin lymphomas; chemotherapy
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