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Tantas classificações rivais
dos l infomas não-Hodgkin tra
duzem, na verdade, o cresci
mento dos conhecimentos na

área da Oncologia Clínica que
veio a se tornar verdadeira es

pecialidade, hoje.
Criou-se a necessidade, na

década de 80, de classificação
que obtivesse o consenso ge
ral e que fosse amplamente
aceita. Haveria que considerar
de modo justo a considerável
contribuição de Rappaport
nas décadas de 50-60. A con

tribuição de Rappaport apre
sentada pela primeira vez em
1956 e completada na edição
do tomo do Armed Forces

Institute of Pathology "Tu-
mors of the hematopoietic
System" em 1966 ultrapassou,
de modo definitivo, a classifi
cação tradicional dos linfomas
não-Hodgkin em linfoma foli-
cular, linfossarcoma e re-
ticulossarcoma. Inúmeros es

tudos cl ínicos mostraram a

adequação e a importância da

Vários grupos, desde 1974
em diante, e como que simul
taneamente se dedicaram in

tensamente ao assunto. Incor

poraram muito dos conheci
mentos de imunologia celular
adquiridos na década de 70.

Gérard-Marchant divulgou
os conceitos do grupo Kiel,
de Lennert, já em 1974. Lu-
kes e Coi l ins (1974) conside
raram as variedades diversas

das células l infóides entenden

do-as como constituintes do
aparelho imunológico.

Dorfman (1974) e Bennett
e cols. (1974), do British Na
tional Lymphoma Investiga-
tion Committee, limitaram-se
à definição morfológica, atra
vés de termos os mais descri
tivos, dos vários tipos de l in
foma, procurando colocá-los
em categorias distintas. Ainda
uma outra classificação foi in
troduzida (1976) por uma
Comissão da Organização
Mundial de Saúde, liderada
por Mathé.

classificação de Rappaport,
em especial o melhor prog
nóstico das formas nodulares
quando comparadas às formas
difusas. Com as contribuições
da moderna imunologia celu
lar perceberam-se as impreci
sões terminológicas e concei
tuais da classificação de Rap
paport. Alguns estudos mos
traram a perturbante variabi l i
dade entre observadores do

mesmo material, se fossem
usados os critérios de Rap
paport. Os oncologistas clíni
cos, pragmáticos, simplifica
ram o assunto, situando os
linfomas malignos tão somen
te como os de "histologia favo
rável" e "histologia desfavorá
vel". Em 1976 a classificação
de Rappaport, que se difundiu
amplamente nas Américas e na
Europa, sofreu ampla revisão
(Nathwani e cols., 1976) com
a introdução da entidade "lin
foma maligno linfoblástico".

Entrementes, a classificação
de Kiel obteve aceitação de
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quase todos os centros euro
peus, enquanto a de Lukes e
Coilins se disseminava nos Es
tados Unidos da América.

Os clínicos passaram a exi
gir uma análise, em nível in
ternacional, do assunto, que
os esclarecesse e bem situasse

os linfomas malignos não-
Hodgkin.
O National Câncer Institute

dos E.U.A. planejou, organi
zou e financiou encontros su

cessivos dos autores das diver

sas classificações, assistidos
por anátomo-patologistas não-
comprometidos com nenhum
grupo, encontros destinados a
rever, em prazo curto, um

grande número de casos não-
tratados de numerosos e dife

rentes centros. Os dados clíni

cos de 1153 casos e os diag
nósticos histopatológicos, fei
tos seguindo os critérios das
seis classificações em uso
atualmente, foram deposita
dos numa central de compu
tação e subseqüentemente
manipulados para avaliação e
discussão.

O resultado foi a apresenta
ção da "Working Formulation
(WF)" dos linfomas não-
Hodgkin para uso clínico, em
11 de janeiro de 1980, em
Standord, Califórnia.
A WF, "Working Formula

tion", não é uma nova classi
ficação. É um compromisso
terminológico para a defini
ção e designação de entidades
diversas, com diferentes evo
luções e andamentos clínicos,
com diferentes prognósticos e
respostas ao tratamento. A
WF incorporou conceitos e
termos que remontam às clas
sificações de Lukes e Coilins,
de Dorfman, à do British Na
tional Investigation, e à de
Rappaport.
A WF estabelece, como a

classificação de Kiel, distintos
graus de malignidade: baixa,
intermédia e elevada. Dentro
destes graus haveria dez dife
rentes estados anatomo-pato-
lógicos. O termo "folicular
foi preferido ao "nodular"
para designar um padrão de

//

crescimento folicular. Os ter

mos em itálico são obrigató
rios para a definição de cada
categoria, os outros são úteis,
opcionais, não obrigatórios
(Vide Tabela classificação
WF).

Polimórfico

Componente de célu
las epitelióides

I. L.M. Linfoblástico

"convoluted cell"
"non-convoluted cell"

J. L.M. célula pequena
"non-deaved

Burkitt

Areas foliculares

/f

n

WORKING
FORMULATION

II

MISCELÂNEA
BAIXO GRAU DE

MALIGNIDADE Linfomas compostos
Micose fungóide
Linfoma histiocítico

Plasmocitoma extra-
medular

Não classificáveis

Outros

A. L.M. LInfocítico, célu
la pequena
Leucemia linfóide crô
nica

L.M. Plasmocitóide

B. L.M. Folicular, predo-
mlnantemente célula

pequena "deaved
Áreas difusas
Esclerose

C. L.M. Folicular misto,
célula pequena "cleav-
ed" e célula grande
Áreas difusas
Esclerose

ff

O grupo de Kiel, com Len-
nert e Rilke, analisou e criti
cou esta classificação WF no
livro "Histopathology of non-
Hodgkin's lymphomas",
Springer Verlag, 1981, previs
to para publicação no Brasil,
traduzido pelos doutores Je
sus Carlos Machado e Irene
Lorand.

Á análise feita levou os au
tores acima mencionados a
concluir que a "WF não pode
ser recomendada aos patolo
gistas". Seria uma "formula
ção" orientada para uso clíni
co e de características clí
nicas.

Os autores do livro acima
indicado, no capítulo "Á
perspective of the Kiel classi-
fication in relation to other
recent classifications of non-
Flodgkin's lymphoma, with
special reference to the Work
ing Formulation" argumen
tam:

GRAU INTERMEDIÁRIO
DE MALIGNIDADE

D. L.M. Folicular, predo
minantemente célula
grande
Áreas difusas
Esclerose

E. L.M. Difuso, célula
pequena "deaved
Esclerose

F. L.M. Difuso misto, cé
lula pequena e célula
grande
Esclerose

Componente de célu
las epitelióides

G. L.M. Difuso, célula
grande
"deaved cell"

"non-cleaved cell"
Esclerose

1. Um pré-requisito para o
diagnóstico preciso dos linfo
mas malignos é o uso de cor
tes de boa qualidade, corados
por diversas técnicas diferen
tes e complementares. O mais
importante de tudo é a ob
tenção de coloração citológica
boa, que pode ser aplicada
em cortes, como também em

"imprints" e esfregaços. Á co
loração pelo Giemsa satisfaz
melhor esta necessidade. Ge-

ALTO GRAU DE MALIGNI-
DADE

Fl. L.M. Células grandes,
imunoblástico

Plasmocitóide

Células claras
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"non-cleaved cell" são termos

inadequados para células do
centro germinativo. O epíteto
"cleaved” se refere ao núcleo
e não à célula como um todo,
sendo por isso insatisfatório
como descrição da célula no
seu conjunto. Mais inadequa
do ainda seria o termo "non-
cleaved”, baseado como é, na
ausência de uma característica
nuclear.

4. Se o termo "linfoma
maligno" se aplica a todas as
neoplasias de células linfóides,
então, na WF faltam algumas
poucas entidades como, por
exemplo, a leucemia de célu
las cabeludas e alguns tipos
de neoplasias de células T.
Não se pode simplesmente co
locar estas neoplasias de célu
las T na categoria de "células
grandes, imunoblásticas" e
chamá-las de subtipos de "cé
lulas claras" ou "polimórfico"
porque a maioria dos l info-
mas de células T ("periféri
cas") não são compostos es
sencialmente de células gran
des, mas sim de l infócitos.

5. A natureza das células,
T ou B, de linfomas dos gru
pos contendo variantes de cé
lulas T e B (LM linfocítico,
LM l infoblástico e LM imuno-

blástico) muitas vezes pode
ser reconhecida pelo uso de
métodos morfológicos, unica
mente. Esta distinção entre
células T e B é muito impor
tante por causa das diferenças
clínico-patológicas (exemplo:
na localização extra-nodal e
resposta à terapêutica) exis
tentes entre os tipos T e B
nesses grupos. Não existe, na
WF, a possibilidade de fazer
tal distinção.

6. A WF é um compromis
so com muitas falhas. Não foi
elaborada para substituir ne
nhuma das classificações exis
tentes. Sendo assim, quem
usa a WF por razões práticas.

deveria usar primeiramente a
classificação que prefere, e
continuar a aplicar o que há
de mais novo na investigação
dos linfomas.

Baseamo-nos no texto de

KarI Lennert "Flistopathology
of non-Flodgkin's lymphomas
(based on the Kiel classifica-
tion) in collaboration with Fl.
Stein, translated by M. Soehr-
ing and A.G. Stansfeld, Sprin-
ger Verlag, New York, 1981
para a elaboração do texto
deste artigo.

ralmente a coloração pela he-
matoxilina-eosina não é ade

quada, não permitindo firmar,
em muitos casos, um diagnós
tico preciso. A WF foi basea
da apenas na avaliação de cor
tes corados pela hematoxi lina-
eosina.

2. A WF foi elaborada lar

gamente baseada em curvas
de sobrevida, não se baseando
num princípio consistente co
mo a histo e a citogênese. Co
mo resultado, entidades bioló
gicas e morfológicas foram ar
tificialmente divididas, en
quanto outras entidades fo
ram indevidamente agrupadas
na WF. É desastroso, por
exemplo, a WF dividir o lin
foma folicular centroblástico-
centrocítico em três catego
rias, com duas no grupo de
baixo grau de malignidade e
uma no grupo de malignidade
intermediária. A junção da
leucemia l infóide crônica

(LLC) e do imunocitoma lin-
fo-plasmocítico não considera
devidamente as diferenças ci-
tológicas, biológicas e clínicas
existentes entre estas duas en

tidades. A combinação de
LLC-B e LLC-T num subgru
po também é imprópria devi
do às marcadas diferenças en
tre elas. O mesmo provavel
mente se aplica à categoria
(G) dos linfomas difusos não
imunoblásticos, de células
grandes e que incluem os sub
tipos "cleaved cell" e "non-
cleaved cell" (Linfoma Malig
no (LM) centroblástico-cen-
trocítico, LM centrocítico e
LM centro-blástico). Ainda
que as curvas de sobrevida
possam ser semelhantes, fa
zem-se necessárias investiga
ções clínicas e imunológicas
para provar se os dois subti
pos são de natureza idêntica.

3. A nomenclatura usada

na WF é não-sistemática e ar

bitrária. "cleaved cell" e
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