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O Grupo Cooperativo Brasileiro para o Tratamento do Tumor de Wilms (GCBTTW) foi formado em 1986. No periodo
entre outubro de 1986 a fevereiro de 1994 foram registradas 602 criangas provenientes de 11 Estados brasileiros e 53
institui¢des. Trés protocolos terapéuticos foram seguidos em 3 periodos sucessivos. A sobrevida global e a sobrevida livre de
recorréncia a 1, 2 e 4 anos para todos os pacientes admitidos nos 3 protocolos foram respectivamente de 88%, 80% e 73%;
83%, 72% e 65%. Este estudo permitiu estudar um grupo representativo da populagao brasileira, diagnosticada e tratada no

nosso meio.
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m 1986, foi organizado o Grupo Cooperativo Brasi-
Eleiro para o Tratamento do Tumor de Wilms

(GCBTTW). O grupo, constituido por diversos espe-
cialistas de diferentes institui¢des envolvidas no tratamento
do tumor de Wilms, teve como objetivo principal obter infor-
magdes clinicas, cirdrgicas, anatomopatolégicas e epidemio-
16gicas do tumor de Wilms no Brasil e, como interesse espe-
cifico, comparar a eficdcia da actinomicina quando adminis-
trada em doses fracionadas (15 mcg/kg/dose x 5) e quando
administrada em dose tnica (60 mcg/kg/dose), visando sim-
plificar o tratamento tanto do ponto de vista socioecondmico
como do conforto da crianga e de sua familia, reduzindo o
numero de visitas hospitalares. A alocac¢do aleatéria durante
o periodo de outubro de 1986 a dezembro de 1988 (GCBTTW-
I) era feita pela Unidade de Epidemiologia e Bioestatistica do
Instituto Ludwig de Pesquisa sobre o Cancer (2, 3, 4).

Em 1989, analisamos os primeirosresultados. A sobrevida
livre de doenga em 2 anos foi semelhante em ambos os bra-
¢os terapéuticos (4). Em dezembro de 1992, foi completada
uma nova analise com periodo médio de acompanhamento
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de 48 meses e verificou-se que a sobrevida livre de doenga e
a sobrevida global foram semelhantes em ambos os bragos
terapéuticos. A sobrevida em 4 anos foi de 72% para os que
reccberam dose fracionada e de 73% para os que receberam
dose Gnica. As criangas que receberam o tratamento do brago
B (dose unica) fizeram 1.921 visitas hospitalares a menos do
que aquelas que receberam o regime previsto para o brago A
(dose fracionada), diminuindo sensivelmente os custos do tra-
tamento, tanto em relagdo as despesas hospitalares (médico,
enfermagem, laboratorio, etc.) como em relagdo aos custos
familiares (transporte, alimentagao fora de casa, perda de dias
de trabalho do acompanhante, perdas escolares, etc.). Entre-
tanto, além dessas vantagens, deve-se salientar o menor so-
frimento da crianga que no caso do brago B recebeu apenas
um dia de tratamento quimioterdpico em vez de 5 dias, como
nas criangas do brago A (8).

Nio observamos toxicidade hepdtica em ambos os bragos
terapéuticos (9). De acordo com esses resultados obtidos, que
mostraram ndo haver diferengas entre os 2 bragos terapéuti-
cos (7), fol iniciado, a partir de janeiro de 1987, o segundo
protocolo (GCBTTW-II), durante o qual todos os pacientes
deveriam receber dose dnica de actinomicina D. Para os estd-
dios I, de acordo com os resultados do NWTS, o tempo de
administra¢do da quimioterapia foi diminuido para 16 sema-
nas. De acordo com resultados preliminares verificados em
agosto de 1992, demonstrando que os pacientes com estadio
IT apresentaram prognéstico melhor do que os com estadio I,
passamos a recomendar o regime terapéutico dos estddios 11
para os pacientes do estddio 1, dando inicio ao terceiro perio-
do (GCBTTW-III).

Foram registrados no periodo de outubro de 1986 até fe-
vereiro de 1994 634, casos provenientes de 11 Estados brasi-
leiros ¢ 53 instituigdes. Seiscentas e duas criangas foram con-
sideradas avalidveis. No periodo entre outubro de 1986 a de-
zembro de 1988 (GCBTTW-1), foram registrados 190 casos,
dos quais 176 eram tumor de Wilms. Entre janeiro de 1989 ¢
dezembro de 1992 (GCBTTW-II) foram rcgistrados 364 ca-
s0s, dos quais 348 eram tumor de Wilms. Entre janciro de
1993 ¢ fevereiro de 1994 (GCBTTW-III) foram registrados
80 casos, dos quais 78 eram tumor de Wilms. Trinta e dois
casos foram excluidos da analise por diversos motivos. Vinte
casos foram excluidos por erro diagnéstico, sendo 4 nefromas
mesobldsticos, 5 carcinomas renais, uma doenga policistica
renal, 8 neuroblastomas e 2 linfomas. Nos 12 restantes, 2 apre-
sentavam tumor recidivado, 5 estavam recebendo outro pro-
tocolo terapéutico, 4 foram registrados mas nio recebemos
nenhuma ficha e 1 foi registrado 2 vezes por engano da insti-
tui¢do de origem (5).

Os sexos foram igualmente afetados. A idade variou de
15 dias a 22 anos, com uma mediana de 36 meses, média de

44,9 e desvio padrio de 36,6 meses. Apenas 8 criangas eram
maiores de 15 anos. A média de idade dos pacientes foi infe-
rior nos pacientes com doenga localizada (estadios I, II) quan-
do comparada nos pacientes com doenga avangada tanto lo-
calmente como metastdtica, estddios III e IV, como ja havia
sido demonstrado com os resultados do primeiro  protoco-
lo (12). Comreferéncia a raga, 401 casos eram da raga branca
(66,6%) e 201 casos de outras racas. Entre esses tltimos, in-
cluimos 7 casos da raga amarela (1,2%) e o restante foram da
raca negra e os descritos como pardos. A distribui¢do dos
pacientes de acordo com a naturalidade foi a seguinte: regido
Sul com 22 casos (3,7%); regido Sudeste com 359 (60%);
regido Centro-Oeste com 51 (8,5%); regido Nordeste com 163
(27%); e a regido Norte com 7 casos (1,2%). A maior parte
dos nossos pacientes era procedente de instituicdes do Esta-
do de Sdo Paulo (40,5%), seguidas por institui¢des do Estado
da Bahia (18,4%), de Minas Gerais (13%), do Rio de Janeiro
(9,1%) e de Goias (8,3%), ¢ o restante era procedente de ins-
titui¢Ges de diversos Estados brasileiros.

Em relagio ao quadro clinico, massa abdominal palpével
foi o sinal mais fregiiente, ocorrendo em 405 casos (67,4%),
seguido de dor abdominal em 286 casos (48,2%). Entre os
sintomas sistémicos perda de peso foi relatada em 210 casos
(35,4%), febre em 190 (31,8%) e palidez em 140 (23,5%).
Em 208 casos (36%) a massa abdominal ultrapassava a linha
média, o que ndo é uma caracteristica classica do tumor de
Wilms. E em 198 (32,8%), a massa abdominal era o Unico
sinal, 0 que costuma ser mais freqiiente em outras séries. Sin-
tomas urindrios, como hematdria e disuria, foram relatados
em 161 (26,9%) e em 39 (6,6%) casos, respectivamente. Sin-
tomas respiratérios, como tosse ¢ dispnéia, foram relatados
em 33 (5,6%) e em 20 (3,4%) casos, respectivamente. Obti-
vemos freqiiéncia de anomalias congénitas semelhantes a da
literatura. Sessenta ¢ uma criangas (10,1%) apresentaram ano-
malias congénitas. As anomalias geniturindrias foram as mais
freqiientes; ocorreram em 33 criangas, das quais 7 (1,2%) apre-
sentavam hipospadia; 9 (1,5%) criptorquidia; e 2 ambigiiida-
de sexual. Anomalias renais ocorreram em 20 (3,3%) casos,
sendo 7 (1,2%) casos de rim em ferradura, 7 (1,2%) dc dupli-
cagdo do sistema pielocalicial, 2 casos de agenesia renal, |
caso de ectopia renal, | caso de rim supranumerdrio € em 3
casos nao foi relatada qual a anomalia renal presente. Foram
registrados 6 casos (1,0%) com aniridia, 16 casos com
hemiipertrofia (2,7%) ¢ 1 caso estava associado com
hamartomas.

Observamos que a média de idade das nossas criangas
com anomalias congénitas, principalmente as perceptiveis
pelos familiares, foi menor do que as criangas sem a presenca
de anomalias, sugerindo possivel detecgdo precoce. Esse fato
nio foi observado na nossa casuistica inicial, o que nos levou
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asupor que os pais das criangas portadoras de anomalias con-
génilas eram menos sensiveis d observagio de sintomas c si-
nais que denotam cuidados com a sadde (12). Essc comporta-
mento seria mais provdvel em familias de nivel sociocco-
ndmico e cultural baixo, freqliente no nosso estudo. O estado
nutricional foi avaliado pelos trés indices antropométricos:
relagdo entre peso ¢ idade, relagdo cntre altura e idadc e rela-
¢do entre peso ¢ altura. Com a finalidade de analisar a in-
fluéncia do estado nutricional em relagdo a sobrevida global
e a sobrevida livre de recorréncianos nossos pacicnles, veri-
ficamos que o ponto critico para as sobrevidas global e livre
de recorréncia em fungio da relago entre peso e idade foi no
40 percentil; entre altura e idade, foi no 70 percentil. A rela-
¢do entre peso € altura ndo demonstrou nenhum ponto critico
com valor estatistico (5). A radiografia de térax apresentou
42 casos (7%) com metdstases. Foi também realizada
tomografia computadorizada de térax ecm 84 casos, dos quais
13 apresentavam metdstascs que jd haviam sido diagnosticadas
pela radiografia de térax.

Vinte e quatro casos ndo foram submetidos a cirurgia. Entre
esses, 9 eram pacientes com estddio IV, 3 eram tumores bila-
terais (estddio V) ¢ 12 eram tumores irressccdveis, que nio
respondcram ao (ratamento quimioterdpico pré-operatério. Em
relagiio & ruptura tumoral, em 36 casos houve ruptura pré-
operatdria e em 140 casos ruptura transoperatdria. O rim opos-
to ndo foi visualizado durante o ato cirdrgico em 26% dos
casos. Cento e noventa ¢ quatro casos reccberam tratamento
radioterdpico, dos quais apenas 7 casos o receberam no periodo
pré-operatdrio. Cento ¢ cingiienta casos (24,9%) foram trata-
dos antes da cirurgia, dos quais 44 eram pacicnics com estadios
IV e V. Em 106 dos casos que receberam quimioterapia pré-
operatdria, a indicagio foi feita somente por ser o tumor consi-
derado irressecdvel sem metdstases a distancia.

Vinte ¢ sete casos apresentaram docnga bilateral ao diag-
néstico. Recomendava-se evitar inicialmente a nefrectomia, sen-
do o primeiro procedimento as bidpsias das lesdes bilaterais. A
seguir, recomendava-se tratamento quimioterdpico com a utili-
zagdo de duas drogas e, eventualmente, radioterdpico (10). Em
uma avaliagdo inicial de 14 casos de tumores bilaterais
registrados no GCBTTW, foi possivel preservar ambos os rins
em 57% (8 de 14) das criangas. Enucleagdo do tumor foi reali-
zada em 6 rins e nefrectomia parcial cm 10 dos 16 rins (1).

Em relagdo ao exame anatomopatolégico, em 327 casos
(54%) foram enviadas laiminas para reviso. Destes, em 129
(21%) foi possivel a recuperagiio total dos dados, isto é, as
fichas enviadas estavam completamente preenchidas e cada
item pdde ser avaliado pelo Comité de Patologistas por meio
de laminas corretamente identificadas, em nimero suficiente
¢ contendo representagdo histoldgica adequada de todos os
itens a ser analisados, scndo considcrados casos de revisio

completa. Quinhentos ¢ trinta casos (88%) foram classific
dos como histologia favoravel; 68 (11,3%) como de histologia -
desfavordvel ¢ 4 casos eram tumor rabddide. Entre os casos
dc histologia desfavordvel, 25 casos foram sarcoma de célu-
las claras e 43 anaplasia. As fichas de patologia apresentaram
diversos dados ignorados, prejudicando muito a analise
histolégica. Embora nosso protocolo cirdrgico recomende
bidpsia de todo e qualquer ginglio, infelizmente os patolo-
gistas somente reccberam material ganglionar para avaliagio
em 209 casos (37,4%); entre csses, 50 casos (23,9%) encon-
travam-se comprometidos. .

Oitenta ¢ nove casos foram classificados como estadios
IV eV, dos quais 62 apresentavam metdstascs a distincia (es-
tddio 1V) e 27 apresentavam tumorcs bilaterais ao diagndsti-
co. Dos 513 casos com tumores localizados no abdome, 12
casos niio foram submetidos a cirurgia e por isso nio foi pos-
sivel estadid-los. Entre os 395 casos que nio receberam qui-
mioterapia pré-operatoria, 143 (37%) eram estadio I, 114
(29,5%) cram cstadio Il e 129 (33,4%) eram estadio I1I. Em 9
casos o estddio foi ignorado por insuficiéncia de dados clini-
cos-cirdrgicos-patolégicos. Entre os casos com tumores lo-
calizados no abdome, 106 reccberam quimioterapia pré-ope-
ratéria; portanto, esses casos foram cstadiados apds terem
rccebido tratamento pré-operatdrio. Vinte ¢ quatro (22,4%)
foram considerados estddio I; 33 (31,1%) estadio II; e 49
(46,2%) estadio III.

Em 105 (83,9%) nao ocorrcram violagdes. Em 88 (14,6%)
casos ocorreram violagdes consideradas subtratamento e em
9 (1,5%) ocorrcram violagdes consideradas supertratamento.
Foram consideradas violagdes por ter havido subtratamento
0s pacientes que reccberam tratamento menor do que o reco-
mendado pelo protocolo, podendo ser devido a toxicidade
proibitiva, abandono do tratamento antes do término, esque-
ma quimioterdpico irregular, atraso no inicio do tratamento
radioterdpico abdominal maior de 30 dias ap6s a cirurgia, atra-
$0 no inicio do tratamento quimioterdpico maior de 10 dias
do tratamento cirdrgico, cstadiamento incorreto e erro no diag-
ndstico histoldgico. E dentro da categoria de violagdo por ter
havido supertratamento os pacientes que receberam tratamento
a mais do quc o rccomendado, podendo ser tratamento
radioterdpico ¢/ou quimioterdpico nao recomendados,
cstadiamento incorreto e erro no diagndstico histolégico.

Quinze criangas apresentando recorréncia de doenga re-
ccberam carboplatina como dose tnica e 8 criangas aprescn-
taram resposta completa ou parcial, uma apresentou doenga
estavel ¢ 6 apresentaram  progressdo de doenca (11). As
sobrevidas globais a 1, 2 e 4 anos para todos os pacientes
admitidos nos 3 protocolos do GCBTTW foram respectiva-
mente de 88%, 80% e 73%.As sobrevidas livres de recorréncia
a1, 2 e 4 anos foram respectivamente de 83%, 72% e 65%.
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Nio foram observadas diferengas em relagdo as sobrevidas
global € livre de recorréncia nos diferentes estddios nos 3 pro-
tocolos (5).

Um estudo caso-controle realizado durante o primeiro
perfodo, em 109 casos admitidos e 238 controles, sugere que
a exposigado dos pais a pesticidas e herbicidas ¢ a administra-
¢do pelas mdes de dipirona é um fator de risco importante
para o desenvolvimento do tumor de Wilms (13, 14).

O GCBTTW demonstrou que é possivel organizar um
grupo cooperativo em nosso pais com a colaboragdo dos di-
versos profissionais da drea, interessados no progresso da nossa

oncologia infantil. Esse estudo permitiu estudar um grupo
representativo da populagéo brasileira, diagnosticada e trata-
da no nosso meio. Sabemos que o tratamento de pacientes
em diferentes instituicdes pode variar por fatores geografi-
cos, socioecondmicos ¢ formagdo e interesse das equipes
médicas, porém a integragdo entre os colegas é o que mais
contribui para a qualidade dos dados obtidos. Estudos coope-
rativos para o tratamento de cancer infantil s3o uma oportu-
nidade tnica para o progresso tanto clinico como de pesqui-
sas. O GCBTTW ¢ hoje considerado entre os “super” grupos
para o tratamento da crianga com tumor de Wilms (6).

Summary

The Brazilian Wilms Tumor Study Group (GCBTTW) was formed in 1986. Between October 1986 and February 1994,
602 patients with Wilms tumor were enrolled in 3 consecutive protocols from 11 States and 53 institutions. Overall survival
and relapse free survival at 1, 2 and 4 years were 88%, 80% and 73%; 83%, 72% and 65% respectively. The present study
demonstrates the reality of diagnosis and treatment of Wilms tumor in Brazil.
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