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Linfoma de Hodgkin e gestacao. Relato de caso e revisao de literatura*®

Hodgkin’s lymphoma and pregnancy. Case report and literature review

Angelo Atalla’, Abrahao Elias Hallack Neto', Larissa Rodrigues Riani?, Gustavo Mattos Teixeira Soares?, Mariel
Augusto Vilaga Miranda?, Bruna de Oliveira Gomide*, Marcella Nascimento e Silva?, Rafaella Nascimento e Silva?

*Recebido da Faculdade de Medicina da Universidade Federal de Juiz de Fora, Servigo de Hematologia e Transplante de Medula

Ossea, Juiz de Fora, MG.

RESUMO

JUSTIFICATIVA E OBJETIVOS: Os linfomas represen-
tam a quarta doenca maligna mais frequente na gestagio,
sendo o linfoma de Hodgkin (LH) o tipo mais comum. O
tratamento em gestantes ¢ individualizado com radioterapia
ou quimioterapia. A decisio de realizar o tratamento qui-
mioterdpico durante a gravidez deve ser avaliada a luz dos
efeitos sobre a vida materna, caso o tratamento seja adiado.
Evidéncias sugerem que a quimioterapia durante o primeiro
trimestre de gravidez aumenta o risco de abortos esponti-
neos, morte fetal e malformagées, sendo menor quando o
tratamento ¢ com monoquimioterapia. Auséncia de estudos
aleatdrios e escassez da literatura fazem com que nao existam
evidéncias sélidas sobre qual a melhor conduta a ser tomada.
O objetivo deste relato foi apresentar a evolugio de uma pa-
ciente com diagndstico de linfoma de Hodgkin.

RELATO DO CASO: Paciente de 18 anos, 22 semanas de
gestagio, apresenta linfonodomegalia em fossa supraclavicu-
lar direita. A bidpsia revela LH esclerose nodular, estddio cli-
nico ITA. Tratada com vinblastina obtendo reducio parcial da
massa nos primeiros trés ciclos, quando se estabilizou. Apds o
nascimento de crianga a termo, iniciou-se o tratamento com
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adriamicina, bleomicina, vinblastina e dacarbazina (ABVD).
Apés cinco ciclos, a tomografia de térax revelou linfonodo-
megalias no mediastino e na fossa supraclavicular direita.
Realizou-se radioterapia com Mini-Mantle, apresentando
resposta local. Permanece em acompanhamento ambulato-
rial hd dois meses, sem evidéncias da doenca.
CONCLUSAO: Doengas linfoproliferativas como o LH
nao sio frequentes durante a gestagdo, e poucas séries de
casos discutem como abordar essas pacientes. Apesar de a
apresentagao clinica ser similar 2 das nio gravidas, deve-se
levar em consideragdo as interacoes medicamentosas com
o periodo gestacional, os efeitos do tratamento no feto em
desenvolvimento e no recém-nascido, além dos riscos e be-
neficios do tratamento materno.

Descritores: Feto, Gravidez, Linfoma.

SUMMARY

BACKGROUND AND OBJECTIVES: Lymphomas are
the fourth most frequent malignant illnesses diagnosed
during pregnancy and Hodgkin’s lymphoma (LH) is the
most common one. Treatment during pregnancy is based
on radio and chemotherapy. The decision of using che-
motherapy during pregnancy should be weighed against
the effect of the treatment delay on maternal survival. The
existing data shows that chemotherapy during the first
trimester increases the risk of fetal or neonatal death and
malformed infants. In these cases the lack of randomi-
zed studies as well as lack literature evidence difficults the
choice of the best treatment procedure. This case report
objective is to describe the evolution of a patient diagno-
sed with Hodgkin’s lymphoma.

CASE REPORT: 18 year-old woman, presented lympho-
nodemegaly in the right supraclavicular fossa by the 22
week of pregnancy. Biopsy showed HL nodular sclerosis
at stage IIA. After treatment with vinblastine the patient
showed partial reduction of the tumor mass in the first 3
cycles, after which stabilization was observed. After suc-
cessful delivery, adriamycin, bleomycin, vinblastine, da-
carbazina (ABVD) was initiated and after 5 cycles, thorax
tomography was performed and evidenced lymphonode-
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megaly in the mediastinum and in the right supraclavicular
fossa. The patient underwent Mini-Manthle radiotherapy
presenting local regression. She has been evaluated for 2
months without evidence of recurrence.

CONCLUSION: Lymphoprolipherative disorders like
HD aren'’t frequent during pregnancy, and only a few case
series discuss the approach of these patients. Despite the cli-
nical presentations being similar to those in non-pregnant
patients, drug interaction during pregnancy, the effects of
treatment on the developing fetus and on the newborn,
and also the risks and benefits of the maternal treatment,
should be taken in consideration.

Keywords: Fetus, Lymphoma, Pregnancy.

INTRODUCAO

Aproximadamente 1:1000 gestantes podem ser acometi-
das por cancer na gravidez. Os linfomas sao considerados
a quarta doenca em frequéncia, mas sua prevaléncia deverd
aumentar devido 2 atual tendéncia da gravidez ocorrer em
idades mais avancadas'.

Seu diagnéstico exige bidpsia do linfonodo patolégico para
exame histopatoldgico. Sua excisio pode ser feita de modo
seguro durante a gravidez, sem riscos para o feto, desde que
no primeiro trimestre.

O estadiamento deve se limitar a histéria clinica, exame fisi-
co, rotina laboratorial, biépsia de medula 6ssea e radiografia
de térax com protegio abdominal. Ultrassonografia (US) ab-
dominal e ressonancia nuclear magnética (RNM) podem ser
alternativas a tomografia computadorizada (TC), que deve
ser evitada por envolver radiagoes ionizantes™’.

O tratamento pode ser com radioterapia ou quimioterapia
de acordo com o caso. Em doenga limitada  regido axilar
ou cervical a radioterapia deve ser considerada, sempre com
protecio abdominal para diminuir a exposigao fetal. A de-
cisao de realizar quimioterapia durante a gravidez deve ser
avaliada a luz dos efeitos sobre a vida materna caso o trata-
mento seja adiado. Evidéncias que apoiam a recomendagio
deste tratamento para pacientes gravidas com LH sio raras,
porém concordam ao afirmar que a quimioterapia durante
o primeiro trimestre de gravidez aumenta o risco de abor-
tos espontineos, morte fetal e malformagoes. Esse risco é
menor quando a gestante é tratada com apenas um agente
quimioterdpico comparado aos regimes combinados. En-
tre 14 e 16 semanas de gestacio o risco se reduz de modo
significativo. A auséncia de estudos aleatdrios e a escassez
da literatura sobre o tema fazem com que a experiéncia no
manuseio destes pacientes seja limitada e no oferecem evi-
déncias sélidas sobre a melhor conduta a ser tomada®>*.

O objetivo deste estudo foi relatar um caso de LH na ges-
tagdo, a decisao terapéutica tomada e o resultado obtido,
bem como fazer uma revisao de literatura sobre o assunto.
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RELATO DO CASO

Paciente de 18 anos, branca, natural de Juiz de Fora, MG
e procedente da mesma cidade. Em julho de 2008, com
22 semanas de gestagao, apresentou linfonodomegalia em
fossa supraclavicular direita com aproximadamente 3 cm
de didmetro, aderida a planos profundos e sem sintomas B
como febre vespertina, sudorese noturna e emagrecimento
superior a 10% do peso corporal nos tltimos seis meses.
Foi realizada bidpsia da massa, que revelou LH esclerose
nodular. Ao diagnéstico apresentava leucocitose e anemia
normocrémica normocitica. No estadiamento, a tomogra-
fia computadorizada (TC) de térax evidenciou massa em
fossa supraclavicular direita com 3 x 5 cm de dimensao e
massa mediastinal a direita, com 5 cm de didmetro. A pa-
ciente recebeu estddio clinico IIA.

Ap6s ser informada sobre as opgdes de tratamento, seus
beneficios e riscos (maternos e fetais) relacionados a tera-
pia, a paciente optou pela monoterapia com vinblastina (6
mg/m?*) quinzenalmente, totalizando 6 ciclos, realizados de
agosto a outubro de 2008. Nos dois primeiros ciclos, hou-
ve discreta reducio da massa sem melhora adicional nos
ciclos seguintes.

Em outubro de 2008, ocorreu o nascimento de um meni-
no, por parto vaginal, a termo, com peso adequado para a
idade gestacional, sem qualquer outra alteragao.

Em 30 de outubro de 2008 decidiu-se pela mudanga da
monoterapia para adriamicina, bleomicina, vinblastina e
dacarbazina (ABVD), sendo realizada em seis ciclos, entre
novembro de 2008 e margo de 2009, sem redugao da mas-
sa, quando nova TC de térax revelou linfonodomegalias
na regiao mediastinal bilateralmente e na fossa supraclavi-
cular direita (com as mesmas dimensées do estadiamento
inicial). Optou-se por iniciar irradia¢io em massas, através
de Mini-Mantle dose total de 36 Gy. Feita a radioterapia,
apresentou resposta local e permanece em acompanhamen-
to ambulatorial hd dois meses, sem evidéncia de doenca.

DISCUSSAO

Para o diagndstico de linfoma, a realizagao da biépsia dos
linfonodos acometidos pode ser feita com seguran¢a duran-
te a gestagao, sob anestesia local, sem consequéncias para
o feto". Quando nio existem linfonodos superficiais dis-
poniveis para a excisdo, a anestesia geral pode ser utilizada,
inclusive durante o primeiro semestre, sem risco para a mie
e o feto. Nao hd aumento significativo do risco de aborto
espontineo ou de morte materna, malformagoes ao nascer
ou deficiéncias neuroldgicas tardias’.

Dentre os subtipos histolégicos do LH a esclerose nodular
¢ a mais prevalente, como nas mulheres nao grévidas abaixo
de 40 anos'. O estadiamento deve ser realizado com histéria
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completa, procurando por sintomas B como febre vesperti-
na, sudorese noturna e emagrecimento superior a 10% do
peso corporal nos tltimos seis meses, ou outros sintomas
que sugiram doenca avangada. O exame fisico deve enfati-
zar a busca de linfonodomegalias e hepatoesplenomegalias.
Os exames laboratoriais compreendem hemograma, fun-
coes renal e hepdtica, desidrogenase ldctica e eletroforese de
proteinas. Biépsia de medula éssea deve ser realizada em pa-
cientes selecionados. Os exames de imagem devem incluir
a radiografia de térax em PA (para caracterizar a extensio
mediastinal e pulmonar da doenga) com prote¢io adequa-
da e ultrassonografia (US) abdominal para pesquisa de lin-
fonodomegalias retroperitoneais. A radiagio a qual o feto
estd exposto na maioria dos exames de imagem, incluindo
a radiografia de térax e a TC, é menor que a necessdria para
provocar efeitos adversos®. Entretanto, recomenda-se evitar
TC abdominal e pélvica durante a gestagdo. Ressonancia
nuclear magnética pode também ser usada, sendo relativa-
mente livre de toxicidade ao feto’.

Recentemente, o estudo por “Pésitron Emission Tomogra-
phy” (PETSCAN) tem crescentemente sido utilizado para
o estadiamento e o seguimento pés-tratamento. Entretan-
to, como o F-FDG (Fluorodeoxyglucose) utilizado para a
realizacio do PET pode atravessar a placenta e atingir o
feto, além de envolver exposicio a radiagio mais alta que
a TC convencional, seu uso esta contra-indicado durante
a gestacao®. Deve-se considerar também a dificuldade da
realizagdo do PET, devido ao seu alto custo e disponibilida-
de restrita a grandes centros.

Ap6s a realizagio dos exames o paciente serd estadiado, se-
gundo os critérios de Ann-Arbor’.

A maioria dos pacientes que apresentam LH durante a ges-
tagdo nio necessitam de intervengoes terapéuticas imedia-
tas. Como regra geral, nenhum tratamento, seja radiotera-
pia ou quimioterapia (QT), deve ser iniciado durante o 1°
trimestre, a ndo ser que a paciente esteja gravemente sinto-
matica. Pacientes assintomaticas ou com sintomas minimos
podem ser acompanhadas durante toda a gestagio sem tra-
tamento, o qual fica reservado para o desenvolvimento de
sintomas ou doenca grave.

A decisao para o uso da quimioterapia durante a gestagao
deve ser baseada nos possiveis efeitos do retardo do trata-
mento na sobrevida materna. Se possivel, a quimioterapia
deve ser adiada até o final do 1° trimestre. Entre os diferen-
tes tipos de quimioterdpicos, os agentes alquilantes podem
ser menos teratogénicos que os antimetabdlitos®.
Atualmente, considera-se segura a administragio de QT
para o tratamento do LH em todos os estdgios da gravidez.
Entretanto, a radioterapia pode ser considerada apropria-
da para estddio I do LH, especialmente em gestantes com
envolvimento isolado de linfonodos cervicais ou axilares®®.
Isso ¢ de grande significAncia clinica j4 que o LH estd mais

278

comumente relacionado a linfonodomegalia supra-diafrag-
madtica.

O regime mais comum de QT para o tratamento do LH
¢ 0 ABVD. Desses farmacos, o mais investigado quanto a
teratogenicidade ¢é a dacarbazina. Apesar de existirem algu-
mas evidéncias sugerindo a seguranga deste regime durante
a gestagao">*'°, os dados sao limitados e baseados em rela-
tos de casos, no podendo ser considerados seguros quando
administrados durante o 1° trimestre. Ainda nio existem
muitas experiéncias com MOPP (mecloretamina, vincris-
tina, procarbazina e prednisona) durante a gestagao'’, mas
este parece aumentar o risco de aborto espontineo e mal-
formagoes fetais, principalmente se administrados durante
0 1° ou 2° trimestre de gestacio.

Para mulheres com doenga avancada, em estdgios iniciais
da gravidez, um atraso na terapia pode afetar a sobrevida'.
Assim, baseado na anilise dos fatores de risco, o tratamen-
to com um protocolo quimioterdpico apropriado deve ser
prontamente iniciado e o aborto terapéutico pode ser con-
siderado pelos efeitos potencialmente teratogénicos de QT
no 1° trimestre.

Pacientes com estdgios iniciais de LH diagnosticados no 1°
trimestre podem ser avaliados em pequenos intervalos, para
pesquisa de sinais de progressao de doenga, sem necessitar
de tratamento até o 2° trimestre. Visto que exposicao fetal
a multiplos agentes apresenta efeitos adversos potenciais,
uma alternativa seria usar um tGnico agente quimioters-
pico"*'%. A vinblastina foi o firmaco descrito para uso hd
mais de 40 anos e ¢ um agente particularmente atrativo
pelo seu alto nivel de efetividade contra LH no tratamento
dos pacientes e pela sua baixa toxicidade aguda. Esse tipo
de tratamento do LH ¢ considerado seguro até mesmo
durante 1° trimestre. Entretanto, sio necessdrios estudos
confirmando sua eficdcia e seguranca e ainda nio estd claro
se a terapia isolada com vinblastina pode induzir resistén-
cia & QT. Apesar disso, terapia com agente Gnico pode ser
considerada em gestantes diagnosticadas com LH no 1°
trimestre. Nesses casos, assim que se inicia o 2° trimestre,
tratamento adequado com ABVD deve ser prontamente
administrado.

Dessa forma, baseados na avaliacio de dados da literatu-
ra, apesar de limitados, pacientes no 2° e 3° trimestres po-
dem ser seguramente tratados com QT">>'"1315 A tabela 1
apresenta os dados sobre experiéncias em regimes quimio-
terdpicos combinados para o tratamento do LH durante o
20 e 3° trimestres de gestagao.

Quando a radioterapia ¢é realizada durante a gestagao, a ex-
posicio fetal depende de diversos fatores, incluindo dose-
alvo e tamanho do campo de radiagio e pode causar efeitos
deletérios ao feto, que serdo evidenciados somente depois
de muitos anos. Deve-se utilizar protecao abdominal, que

7

reduz a exposigao fetal. A radioterapia é considerada em
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Tabela 1 — Seguimento da gestagao apds tratamento com diferentes combinagées de regimes quimioterdpicos para linfoma de Hodgkin

(Adaptado de Pereg, Koren e Lishner)"

Descri¢ao dos Relatos

Ne de Casos Seguimento da Gestacio

Pacientes com LH tratados com terapia combinada (4 tra-
tados com ABVD e 2 com MOPP)*

Seguimento em longo prazo de criangas expostas & combi-
nacio terapéutica para LH (nos trés trimestres)’

Combinagio de vinblastina, ciclofosfamida e prednisona
(terceiro trimestre)'?

Combinagio de citarabina, etoposida e cisplatina (terceiro
trimestre)'4

Combinagio de ciclofosfamida e vinblastina (segundo tri-
mestre) '’

6

19

5 casos tratados no 2° trimestre — gestagao normal

1 caso tratado com MOPP durante o 1° trimestre - hi-
drocefalia

Nenhuma anormalidade psicolégica ou neuroldgica con-
génita foi observada. Aprendizado e desempenho escolar
normais

Gestagao normal

O recém-nascido apresentou anemia intensa, porém tran-
sitéria. Nenhuma malformagio congénita foi observada.
Gestacido normal

circunstancias especificas como linfoma restrito a linfono-
dos cervicais ou axilares®®.

Exposigao a 0,1-0,2 Gy de radiagdo é considerada a dose
limiar para malformagbes congénitas graves, quando rea-
lizada durante a organogénese. Geralmente, quando doses
convencionais de radioterapia sio administradas, com dis-
tincia de cerca de 30 cm do alvo, a exposicio total do feto
a radiagao fica limitada a cerca de 4-20 cGy".

A exposicio fetal a radia¢io deve ser medida individual-
mente. E recomendado consultar um médico especialista
em radioterapia em cada caso, antes de decisoes terapéuti-
cas serem tomadas.

Pereg, Koren e Lishner" sugerem o seguinte algoritmo (Fi-
gura 1) para o tratamento do LH durante a gestaco.

Ao tratar pacientes grdvidas com quimioterapia é impor-
tante considerar as mudancas fisiolégicas que ocorrem du-
rante a gestagao, como o aumento do volume plasmitico,
a depuragao renal dos fdrmacos e o terceiro espaco criado
pelo fluido amniético. Esses podem reduzir a concentragio
da substincia ativa do fdrmaco, se comparado a mulheres
nao gravidas com peso semelhante a gravida'®.

A quimioterapia durante o 1° trimestre de gestacdo pode
aumentar o risco de aborto espontineo, morte fetal e mal-
formagoes'”*® que refletem a idade gestacional no momento
da exposicio. O feto é de 2-8 semanas de gestacao, periodo
em que ocorre organogénese’’. Durante esse periodo, le-
soes ocorridas no desenvolvimento dos 6rgaos podem levar
a morte fetal ou malformagoes. Apds a organogénese, mui-

Diagnéstico de LH

A

Segundo ou terceiro trimestre

Primeiro trimestre

}

: ;

Tratamento com ABVD

Estagios iniciais

Estégios avangados

Tratamento com
regime de
quimioterapico unico

Radioterapia com protegéo
abdominal (em linfadenopatia
axilar ou cervical isolada)

Retardar o Tratamento com regime
tratamento com quimioterapico apropriado,
acompanhamento baseado na analise
dos fatores de risco.

l

Recomenda-se interromper

|

Tratamento com ABVD,
apés o final do
primeiro trimestre

a gestacao.

Figura 1 — Algoritmo para tratamento do linfoma de Hodgkin na gestacao (Adaptado de Pereg, Koren e Lishner)"

ABVD = adriamicina, bleomicina, vinblastina e dacarbazina

Rev Bras Clin Med 2010;8(3):276-82
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tos 6rgaos, incluindo olhos, genitélia, sistema hematopoié-
tico e o sistema nervoso central permanecem vulnerdveis a
QT™. Entre 14 e 16 semanas de gesta¢ao, o risco de malfor-
magoes ou retardo mental é reduzido significativamente?'.

No 1° trimestre, a exposi¢ao a QT estd relacionada com um
risco de 10% a 20% de malformacoes®. Esse risco é menor
quando a exposi¢io é a um tnico agente, se comparado a
regimes combinados** e ao uso de antimetabdlitos. En-
tretanto, esses dados foram baseados em relatos de casos,
derivados de mulheres gravidas, tratadas com diferentes re-
gimes de QT por longo periodo.

A exposi¢ao nos 2° e 3° trimestres nao estd associada a
malformacées, mas aumenta o risco de morte fetal ou
neonatal, crescimento intrauterino retardado, prema-
turidade e baixo peso ao nascer®’. Essas complicagoes
podem estar associadas com efeitos adversos em longo
prazo, tais como as deficiéncias no desenvolvimento
neurolégico?, aumento de fatores de risco cardiovascu-
1?6 (principalmente microalbumi-
ndria). Deve-se considerar, entretanto, que esses dados
foram baseados somente em causas nao quimioterdpicas,
nio sendo bem estabelecida a relevincia da exposi¢io
fetal 2 QT. Além disso, apesar das possiveis complica-
¢oes, a vantagem do tratamento quimioterdpico ¢ clara,
e regimes com multiplos quimioterdpicos podem ser ad-
ministrados durante esse periodo.

No caso da exposi¢ao intrauterina as antraciclinas, a cardio-
toxicidade fetal é controversa. Apesar de estudo realizado
com 81 criangas, em que as mies foram tratadas com fdr-
macos citotdxicos (incluindo antraciclinas) nio revelou ne-
nhuma alteragio miocirdica em ecocardiogramas durante a
gestacdo e no periodo pés-natal, dois relatos foram docu-
mentados, com miocardiopatias transitdrias ou permanen-
tes?”*. Nio existem relatos de alteragdes fetais pulmonares
ou neurotoxicidades associados ao tratamento com bleomi-
cina ou alcaloides da vinca, respectivamente.

Exposigao a radiagao durante o 2° ou 3° trimestre associa-se
a efeitos carcinogénicos, incluindo maior risco de desenvol-
vimento de leucemia e tumores sélidos durante a primei-
ra década de vida (3-4:1000 quando exposto 2 irradiagio
pré-natal, comparado a 2-3:1000 quando nio exposto)'.
Outra preocupagio é o aumento do risco de deficiéncias no
desenvolvimento neuroldgico, incluindo redugao do quo-
ciente intelectual e retardo mental grave'’.

Por muitos anos acreditou-se que a gestagdo aumentasse 0s
indices de mortalidade e recidiva em pacientes com LH''. En-
tretanto, estudo de caso controle de 48 casos de LH durante
a gestacdo revelou sobrevida de 20 anos, sendo semelhante ao
grupo controle. Além disso, criangas nascidas de mulheres grd-
vidas com LH nao apresentaram maior risco de prematurida-
de ou crescimento intrauterino retardado. Nao hd relatos de

lares®® e disfuncio rena

metdstases do LH para a placenta ou para o feto''.
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Cerca de 70% dos pacientes com cincer sofrem com ndu-
seas ou vomitos, principalmente em sequéncia a QT. Nao
h4 associacio conhecida entre o tratamento com metoclo-
pramida, anti-histaminicos ou ondansetron e malforma-
¢oes congénitas em animais ou seres humanos®.

Em relacdo ao uso de antibiéticos em gestantes com
linfoma, especialmente nos casos de neutropenia febril,
a seguranca fetal com o uso de penicilina, cefalosporina
e eritromicina estd bem estabelecida®. Aminoglicosi-
deos e metronidazol nao parecem ter teratogenicidade
segundo a literatura, entretanto dados em relacao a es-
ses firmacos sdo limitados®'. Quinolonas podem causar
artropatias, e tetraciclinas podem afetar os ossos e os
dentes, devendo ser evitados durante a gestagao. Sul-
fonamidas e outros antagonistas do folato tém-se as-
sociado com defeitos do tubo neural e malformacées
cardfacas, devendo ser evitados'.

A experiéncia do tratamento das citopenias induzidas por
QT com fator estimulador de col6nia de granulécitos (G-
CSF) e eritropoietina é limitada, apesar de nenhum efeito
teratogénico ter sido relatado’.

Uma revisao abrangente da literatura foi conduzida para
avaliar a seguranga e a efetividade da quimioterapia para
pacientes gravidas com LH. Resumos disponiveis do Me-
dline (abril de 1950 a 2008) e da Sociedade Americana de
Hematologia (2004-2008) foram pesquisados utilizando os
termos “Hodgkin Lymphoma/Therapy” (4.037 resultados)
e “Pregnancy” (611.825 resultados).

Os relatos de casos especificaram condutas em pacientes e
suas gestagdes, seguindo tratamento com agente tinico ou
regime quimioterdpico combinado para LH??*%%¢. Des-
taca-se um relato de caso de uma paciente com 38 anos de
idade com LH diagnosticado no 2° trimestre de gestagao,
em estdgio IIIB, tratada com vinblastina semanal seguida
por ciclofosfamida oral, resultando em remissao parcial
do LH, com o nascimento de um menino sauddvel, mas
ocorreu progressao do linfoma*. Outros estudos citaram
o uso da vinblastina como agente tinico no 1° trimestre
sem efeitos adversos no desenvolvimento fetal e resposta
favoravel da doenca e um tnico caso de sindactilia fetal
em uma crian¢a nascida de paciente com LH, tratada so-
mente com ciclofosfamida durante os trés trimestres. Pro-
carbazina e clorambucil usados precocemente na gestagao
nio se associaram a desenvolvimento fetal anormal**®.
Um relato com quimioterapia combinada em paciente
com 26 anos com linfoma mediastinal foi tratada com
sucesso a partir de 24 semanas de gestagdo com 3 ciclos
de MOPP?*. Asker, Norstedt Wikner e Killén descreve-
ram 24 casos de LH durante a gestacio e relataram dois
casos de aborto espontineo e cinco casos de malforma-
cao fetal ap6s exposicio a MOPP durante o 1° trimestre
ou a3 MOPP, ou ciclofosfamida associados a radioterapia.
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Ainda nesse estudo, regime combinado usando COPP?,
MOPP? ou MPP com vinblastina no 2° ou 3° trimestres
foram associados com resultados favordveis para gestantes
e criangas.

Uma série examinou o seguimento de nove novos diag-
nésticos e oito recidivas de LH em gestantes (estadios IA-
IIA:16;11IA:1); sete foram tratados com radiagio supra-
diafragmadtica durante 10 a 30 semanas de gestacdo, dois
realizaram aborto terapéutico e seis iniciaram terapia apds
o seguimento. Duas pacientes engravidaram enquanto
recebiam QT (vinblastina e procarbazina). Seis dos nove
novos diagnésticos responderam bem com remissio com-
pleta, enquanto dois necessitaram de radioterapia®. Todas
as pacientes tratadas com radioterapia tiveram criangas
sauddveis. Um bebé nascido de paciente que engravidou
durante a QT faleceu devido a prematuridade. Dois estu-
dos de séries de casos clinicos, o primeiro com 15 pacien-
% ¢ 0 segundo com 17 pacientes’!, investigaram gesta-
¢ao concomitante a LH. De 32 pacientes, 13 decidiram
pelo aborto terapéutico. Onze pacientes em estdgio I ou
IT receberam radiagio supra-diafragmadtica e 10 tiveram
remissdao completa sem evidéncia de lesao fetal. Pacien-
tes com doenca avancada receberam vinblastina (n = 2),
clorambucil (n = 1) ou QT combinada (n = 2). Duas
dessas pacientes faleceram por progressio da doenga. O
uso do ABVD, observado nos dois estudos de séries de
casos clinicos, nao causaram efeitos adversos no feto no
10, 2° ou 3° trimestres®>*’. Uma paciente que optou por
receber dacarbazina apresentou progressao da doenga um
ano depois.

Os seguimentos clinico, neuroldgico, citogenético e imu-
no-hematolégico em longo prazo, mostraram normalidade
em 26 criangas expostas ao ABVD ou MOPP intrattero
(incluindo todos os trimestres de gestagio)* e 12 de 14
mies tratadas para LH durante a gestagao foram relatados
como livres do linfoma.

Dois estudos de caso controle comparativos foram identi-
ficados. A sobrevida de 21 gestantes com LH tratadas com
MOPP, quimioterapia e radioterapia ou uma combinagio
(em geral, adiamento ou interrupg¢ao do tratamento e com-
pletado apds seguimento) foi similar, de 5 a 12 anos, com-
parada a 155 casos controle em mulheres nao grévidas, de
acordo com idade e estdgio da doen¢a®™. O seguimento
em longo prazo de 48 gestantes com LH comparado com
mulheres nao gravidas em estdgios semelhantes de doenga,
idade e tempo de tratamento demonstrou sobrevida seme-
lhante, de aproximadamente 20 anos®. Assim, a sobrevida
do LH nio ¢ afetada pela gestagao”. Fenig e col.” relataram
em estudo com 347 pacientes, com um total de 112 ges-
tantes e demonstraram a auséncia de efeitos adversos no seu
seguimento. Avilés e col.® encontraram resultados similares
em estudos de 166 e de 218 gestantes.

tes
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CONCLUSAO

Doengas linfoproliferativas, como o linfoma de Hodgkin,
nao sao frequentes durante a gestagao, e poucas séries de
casos discutem como abordar essas pacientes. Apesar de a
apresentagao clinica ser similar a das nio gravidas, deve-se
levar em consideracio as interacbes medicamentosas com
o periodo gestacional, os efeitos do tratamento no feto em
desenvolvimento e no recém-nascido, além dos riscos e be-
neficios do tratamento materno. No presente caso, o feto
nasceu de parto vaginal, sem intercorréncias e sem anorma-
lidades a despeito da quimioterapia. Modificou-se o esque-
ma quimioterdpico da mae apés o parto (de vinblastina ex-
clusiva para ABVD), sem que houvesse resposta. Foi entio
encaminhada com reducio das massas, estando atualmente
em acompanhamento, sem evidéncia de doenca. Ainda sio
necessdrias casuisticas mais amplas para a defini¢ao da abor-

dagem ideal.
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