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Advances in oncology on the last decade and future
persperctives in pediatric solid tumors
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Introducao

nimeros sdo os avangos ocorridos dentro da oncologia

pedidtrica durante a Gltima década. O progndstico ¢

tumores sélidos da infancia tem melhorado sensivelmen
te nos ultimos anos.

Isto se deve especialmente ao uso de agentes qui
mioterdpicos, por meio da centralizagio do tratamento e de
protocolos uniformes.

Antes do advento da quimioterapia, a maioria das
¢as nio podiam ser curadas a nio ser um pequeno nume
de casos, quando o tumor era completamente ressecado e
radiosensivel. O advento da quimioterapia melhorou
sensivelmente o prognostico dessas criangas e, atualme
toda crianga com céncer é potencialmente curavel. (13,

Os métodos de diagnosticos evoluiram muito, como tam-
bém os métodos de detecgiio precoce de recaida tumoral, A
precisdo do estadiamento tem melhorado muito com o pro:
gresso dos exames de imagem. Os principios terapéutic
cada dia mais, sio multidisciplinares e o conjunto de disci
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plinas ¢ essencial para o sucesso terapéutico. Cada arma te-
rapéutica tem seu lugar e a crianga nunca deve ser tratada
por um tnico especialista mas sim, com uma equipe multi-
disciplinar. (71)

Cada dia que passa mais fatores prognosticos associados
sdo conhecidos e, dentro do mesmo tumor, existem fatores
que diferenciam sensivelmente seu progndstico e consequen-
temente orientam seu tratamento. O reconhecimento de fa-
tores progndsticos relacionados a doenga especifica tem nos
permitido classificar as criangas em: de bom progndstico ¢
de mau prognostico. O objetivo para o tratamento de crian-
¢as de bom prognéstico é o de reduzir os efeitos tardios
mantendo a taxa de cura, enquanto que nos pacientes com
mau prognostico regimes mais intensivos, novas drogas e
novas modalidades terapéuticas tém sido investigadas.

Atualmente é possivel administrar regimes quimio-
terapicos intensivos com efeitos colaterais minimos. (14, 27,
32, 42, 48). Inimeros protocolos de fase I1 tém sido realiza-
dos com a. finalidade de obter experiéncia e respostas que
indiquem o tratamento para os pacientes de pior prognosti-
co (3, 4, 23, 56).

Com o aumento do nimero de criangas curadas tem sido
dada atengio aos efeitos secundirios do tratamento e, atual-
mente, o objetivo do tratamento ndo € sd curar, mas curar
com a menor morbidade possivel.

Tumor de Wilms (TW)

Os avancos no tratamento do tumor de Wilms (TW) de-
vem-se especialmente aos trabalhos de grupos cooperativos,
como o National Wilms Tumor Study Group (NWTS) e da
SIOP (Sociedade Internacional de Oncologia Pedidtrica) na
Europa (39, 40, 48).

Mais de 85% das criangas siio curadas com o tratamento,
porém algumas questoes ainda ndo foram resolvidas. Pro-
blemas remanescentes de solugio dificil, permanecem a li-
mitagdes estatisticas (30).

Os problemas terapéuticos remanescentes mais impor-
tantes sao:

- A quimioterapia ¢ necessdria em todos os pacientes com
estadio 1?7

- Pode-se evitar a radioterapia pulmonar nos estadios [V?

- Pode-se evitar a adriamicina, potencialmente
cardiotoxica?

- Existe um papel para a nefrectomia parcial nos tumo-
res unilaterais?

Estudos epidemiologicos tém sido realizados com a fi-
nalidade de estudar populagdes de risco. Alguns estudos su-
gerem que a ocupago paterna pode estar relacionada com o
aumento do risco de desenvolvimento do TW. Devido a ra-

ridade do TW, os estudos epidemioldgicos sdo limitados pelo
tamanho das séries e todos os estudos sofrem de algum grau
de imperfei¢io da pesquisa epidemiologica (6, 9, 55).

Nio existe um marcador tumoral ideal para o TW. A
neuroenolase, a eritropoetina e mais recentemente o acido
hialurénico e a atividade estimulante do acido hialurénico
sdo os mais importantes. A avaliagio dessas substancias sdo
importantes no acompanhamento das criangas (41, 60, 70).

O objetivo do tratamento € agredir somente as criangas
com prognostico desfavoravel. Essas sdo as criangas com
tumores avangados e com histologia denominada desfavo-
ravel, as quais sdo definidas por Beckwith (5) como as que
apresentam anaplasia focal ou difusa, os sarcomas de célu-
las claras e os tumores rabddides que atualmente nao sio
tratados como TW devido ao seu comportamento diferente
e resposta terapéutica também. Partin e cols. estdo traba-
lhando em busca de outro critério para definir as categorias
de baixo risco ¢ as de alto risco. Eles utilizam uma técnica
de morfometria nuclear utilizada inicialmente para carcino-
mas de prostata e sugerem que a forma do nucleo apresenta
fator progndstico que permite separar os tumores em baixo
e alto risco (27, 57).

A grande controvérsia em relagiio ao tratamento ¢ a ad-
ministragio de quimioterapia pré-operatéria de rotina. O
NWTS a utiliza somente em casos individualizados em que
o tumor é considerado irressecavel, mas a SIOP a utiliza
rotineiramente apresentado a justificativa que diminui a mor-
bidade cirargica e altera o estadiamento, consequentemente
diminuindo a necessidade de tratamento radioterapico. Exis-
tem justificagdes para ambas abordagens, sendo dificil ca-
racterizar qual a melhor conduta. Acreditamos que cada caso
deva ser individualizado (16).

Antes de 1970, com um tratamento aleatério, a sobrevi-
da das nossas criangas ndo ultrapassava a 8%. A partir de
1971, com a formagdo de uma equipe multidisciplinar, a
sobrevida passou a 34% e, a partir de 1979, utilizando um
protocolo baseado no NWTS-2, a sobrevida atingiu a 83%
(17). Com essa experiéncia em 1986 foi organizado o Grupo
Cooperativo Brasileiro para o Tratamento do Tumor de Wilms
(GCBTTW), grupo formado por diversos especialistas de
diferentes institui¢des envolvidas no tratamento do TW. O
grupo assim constituido teve como objetivo principal obter
informagdes clinicas, cirlrgicas, patologicas, e
epidemiolégicas do TW no Brasil,e, como interesse especi-
fico, comparar a eficdcia da actnomicina quando adminis-
trada em doses fracionadas (15meg/kg/dose) e quando ad-
ministrada em dose Gnica (60mcg/kg/dose, visando a sim-
plificagio do tratamento; tanto do ponto de vista sdcioeco-
némico como do conforto da crianga e de sua familia, redu-
zindo o niimero de visitas hospitalares (11). Os pacientes
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registrados foram sorteados aleatoriamente para receberem
um dos dois regimes terapéuticos (Brago A: dose fracionada;
Brago B: dose inica) da actinomicina, que deveriam ser ade-
quados ao estidio e a histologia de cada um. Em 1989, ana-
lisamos os primeiros resultados. Foram registrados 190 ca-
sos de oito estados brasileiros, provenientes de 38 hospitais,
dos quais 176 eram TW. Isto representou 25% dos casos
novos esperados para todo o pais durante o mesmo periodo.
A sobrevida livre de doenga ha dois anos foi semelhante em
ambos os bragos: Brago A: 83%, Brago B: 87% (18). Atual-
mente, completamos uma nova analise com um periodo
médio de acompanhamento de 47 meses a qual continua nio
apresentando diferenga na sobrevida global e na sobrevida
livre de doenga entre os dois bragos terapéuticos. A sobrevi-
da ha quatro anos foi de 74% versus 73% para as doses
fracionadas e dose finica respectivamente. Os pacientes que
receberam o tratamento do brago B (dose Gnica) fizeram
1.921 visitas hospitalares a menos do que aqueles que rece-
beram o regime do brago A, diminuindo sensivelmente os
custos do tratamento, tanto em relagiio as despesas hospita-
lares (médico, enfermagem, laboratdrio, etc) como também
os custos familiares (transporte, alimentagdo fora de casa,
perda de dias de trabalho do acompanhante, perdas escola-
res, ete.).

Entretanto, além dessas vantagens, deve-se salientar o
menor sofrimento da crianga, que no caso do brago B, rece-
beu apenas um dia de tratamento quimioterdpico em vez de
cinco dias, como no caso do brago A. Analisamos também a
correlagiio entre as anormalidades genéticas e achados cli-
nicos. A frequéncia das anomalias congénitas foi compara-
vel com as demais séries, porém a idade média dessas crian-
¢as foi maior que a dos demais. Um achado importante foi a
associagiio da idade ao diagndstico com o estadiamento da
doenga. Nenhum paciente com doenga localizada foi diag-
nosticado apds os 8 anos de idade, enquanto que 10% da-
queles com doenga avangada foram diagnosticados entre 8 e
10 anos de idade (25-a).

Atualmente o TW ¢ considerado um dos exemplos de
sucesso dentro da oncologia pediatrica. O objetivo , como
foi dito acima, € o de reduzir o tratamento em criangas com
progndstico favordvel sem alterar as taxas de sobrevida e o
de administrar tratamentos mais agressivos somente em
pacientes com prognéstico desfavoravel (30, 48).

Neuroblastoma

O neuroblastoma continua sendo um grande desafio para
o oncologista pediatrico. Apesar de muito estudado, pouco
se conseguiu em relagiio a melhora da sobrevida. Consiste
em um grupo heterogéneo com caracteristicas bioldgicas
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proprias e fatores prognosticos importantes. Inimeros ay
cos tém sido descritos em relagio a fatores progndsticos
melhora da quantidade e qualidade de sobrevida, porém,
nhuma melhora em cura tem sido observada.

Nossa experiéncia tem sido semelhante & relatada na lis
teratura; com diversos esquemas poliquimioterapicos ter
melhorado a quantidade e qualidade de vida, porém as tax
de sobrevida continuam pobres. Com a utilizagdo de um p
tocolo mais agressivo aumentamos o indice de remiss3
provavelmente a sobrevida a curto prazo. No nosso m
Odone mostra que com a utilizagio de um esquema quimi
terapico administrado de modo intensivo dentro de uma ¢
xicidade tolerdvel, a sobrevida aumentou sensivelmente (

O estadiamento correto é fundamental para a progra
¢io terapéutica, Virios sistemas de estadiamento tem !
propostos para melhor compreensido das apresentagdes ci
nicas e do significado do prognéstico. Um dos problemas
comparar resultados tém sido os diferentes critérios para
estadiamento. Atualmente aceita-se o critério internaci
de estadimento (INSS). O objetivo do INSS é estabel
internacionalmente “grupos de risco” para pacientes
neuroblastoma, para que quando esquemas terapéuticos
diferentes paises e grupos cooperativos forem apresentado
possam ser comparados entre si (7).

O mapeamento com I131 MIBG ¢ essencial para detee-
¢io de metastases. £ o exame mais acurado para detecta
metdstases (74).

A ressoniincia magnética nio se mostrou ser necessi
na avaliagiio do neuroblastoma abdominal (37).

Atualmente sdo conhecidas vérias caracteristicas bi
gicas importantes para o prognostico. A ploidia da cé
tumoral tem se mostrado relacionada com a sobrevida. C
¢as com o mesmo estidio avangado com células tumo
hiperdiploide apresentam melhor prognéstico do que eri
¢as com células tumorais dipléides. Trinta e oito por
das criangas apresentam amplificagio do oncogen n-m

normalmente presente no cromossomao 2p 23.

O aumento do nimero de cdpias dessa sequéncia de D
esta relacionado com um pior prognéstico. Resultados ain
preliminares mostram uma forte correlagdo entre a pre
da delegio do cromossomo 1p com a sobrevida (8, 42).

Atualmente o tratamento consiste em protocolos cor
novos agentes ou novos modos de administragio de agent
ja conhecidos, transplante de médula ¢ssea autdlogo |
alogénico, tratamento com iodo 131 marcado co
metaiodobenziguanidina (131 MIBG) e anticorpos mono
clonais, imunoterapia com interleucina, dcido retindico
interferon. A experiéncia de Amsterdam com o uso do
MIBG no inicio do tratamento tem apresentado resulta
preliminares favoraveis. Vinte criangas (7 estadio ITI, 13 s
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tadio IV) receberam 1131 MIBG como tratamento inicial.
Trés apresentaram doenga estivel ou progressdo de doenga
¢ receberam quimioterapia. Treze dos 17 restantes puderam
ser submetidos a cirurgia e em 11 casos a ressec¢do foi com-
pleta. A intengdo ¢ de que esses pacientes recebam quimio-
terapia com volume tumoral menor. A toxicidade observada
foi toleravel (19). A experiéncia do mesmo centro para re-
caida tumoral € também favoravel, especialmente na quali-
dade de vida. Vinte ¢ um casos receberam 1131 MIBG apds
recaida tumoral e todos melhoraram a sintomatologia. Dez
dos vinte estdo vivos (4 a 36 meses). Com esse tratamento &
possivél atingir doenga estavel com excelente qualidade de
vida (73). Tém sido registrados resultados encorajadores com
altas doses de quimioterapia ¢ radioterapia, acompanhadas
de transplante de médula dssea autoldégo ou alogénico. Na
experiéncia do Pediatric Oncology Group (POG), 21 de 54
criangas tratadas desta maneira, em primeira remissdo, per-
manecem livre de doenga 32 a 72 meses (28).

Porém todos concordam que ainda € necessario um estu-
do prospectivo comparando a quimioterapia convencio-
nal versus transplante, para que o transplante seja o tra-
tamento standard recomendado para os pacientes com
doenga avangada.

Atualmente o mundo questiona o valor de detecgdo pre-
coce através do “screnning” com a dosagem do 4cido vanil
mandélico rotineiramente na populagio geral. A experién-
cia japonesa mostra que a maioria dos tumores diagnostica-
dos por meio do “screnning” aos seis meses de idade eram
tumores localizados com caracteristicas bioldgicas de bom
progndstico, enquanto que os pacientes diagnosticados cli-
nicamente aos 12 meses nio foram identificados no
“screnning” aos seis meses. Esses autores propdem que o
“screnning” deva ser repetido aos 12 meses (35). Esta ques-
tio ainda ndo foi resolvida e no momento esti sendo anali-
sada com profundidade em diversos centros e ainda ndo se
sabe se essa conduta deva ser adotada universalmente (47).

Sarcoma de Ewing

Antes do uso da quimioterapia para o tratamento do
sarcoma de Ewing, a sobrevida ndo ultrapassava 10%. O
objetivo atual é curar preservando a fungdo do membro e
minimizar os efeitos colaterais do tratamento. O tratamento
quimioterdpico intensivo com altas doses dado em conjunto
com fatores de crescimento, melhorou muito a sobrevida
dessas criangas. O principal fator prognostico continua sen-
do a auséncia de doenga metastica. E extremamente discuti-
do o uso da radioterapia versus a cirurgia para o controle
local. (33, 49). Nio ha estudo randomizado para comparar
as duas modalidades. Apesar da proporgiao de pacientes sub-
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metidos a cirurgia ter aumentado muito nos dois tltimos
estudos do Intergroup Ewing Estudy Group (IESS) (6%
versus 43%), a sobrevida ndo melhorou (50). Bacci et cols.
de Bologna, Itilia, reportaram resultados de 144 casos de
sarcoma de Ewing com um minimo de acompanhamento de
cinco anos e foi encontrado recaida local em 24% dos casos;
8% desses pacientes foram tratados com cirurgia e cirurgia
+ radioterapia e 36% tratados somente com radioterapia. Os
autores sugerem que a cirurgia tem um papel importante no
controle local (2). Com esses resultados e devido aos efeitos
colaterais da radioterapia, maior incidéncia de tumores se-
cunddrios e de técnicas cirlirgicas e proteses sofisticadas, a
maioria dos autores atualmente recomenda o tratamento ci-
rargico. O uso da quimioterapia intensiva resulta em uma
redugiio importante do componente de tecidos moles, facili-
tando a cirurgia. Na nossa experiéncia, durante o periodo de
1984 a 1991, 54 criangas portadoras de sarcoma de Ewing
foram registradas em um protocolo poliquimioterapico in-
tensivo acompanhado de quimioterapia, com a intengdo de
evitar a radioterapia. Vinte e quatro criangas ndo receberam
radioterapia e 21 (87,5%) se encontram vivas sem evidéncia
de doenga com um acompanhamento médio de 50 meses. Ocor-
reram dois 6bitos com doenga i distincia e um paciente foi
perdido de acompanhamento sem evidéncia de doenga (46).

Novas informagdes relacionadas a histogénese do
sarcoma de Ewing estdo sendo identificadas pelo aumento
da expressdo do gen MIC2. Tanto o sarcoma de Ewing como
o tumor neuroectodérmico periférico (PNT) apresentam gran-
des quantidades de expressio do gen MIC2 (1).

Sarcoma osteogénico

A sobrevida dos pacientes com osteossarcoma tem me-
lhorado sensivelmente mas o fato mais importante ¢ o de
que atualmente, em uma grande parte dos casos, ndo sio
mais necessdrias cirirgias mutilantes. Com o uso de qui-
mioterapia pré-operatoria, novas técnicas ciriirgicas e pro-
teses sofisticadas tém permitido conservar o membro na
maioria dos casos (34).

Durante a década de 1970 a 1980 varios ensaios clinicos
mostraram que o sarcoma osteogénico ¢ sensivel & adriamicina,
altas doses de metotrexate, cisplatina e ifosfamida. As altas
doses de metotrexate tém sido questionada por varios colegas.

Atualmente os esquemas quimioterdpicos consistem de
uma combinagiio de drogas sensiveis (adriamicina, cisplatina,
ifosfamida, etoposide) (3, 22, 29, 34, 44).

No nosso meio, durante o periodo de 1982 a 1986, foi
possivel realizar a cirurgia conservadora em 38,4% dos ca-
sos, porém ¢ importante notar que houve um aumento nas
cirurgias conservadoras que passaram de 21,4% em 1982 a
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55,2% em 1986. O nimero de recaidas locais e de doenga
mestastatica nfio foi maior no grupo de cirirgias conserva-
doras. A idade baixa dos pacientes e o tamanho do tumor
foram fatores que diminuiram as indicagdes da cirurgia con-
servadora (58).

Atualmente, temos alcangado um maior numero de ci-
rurgias conservadoras. Durante o periodo de abril de 1991 a
maio de 1992, 26 casos foram tratados no Departamento de
Pediatria do Hospital A. C. Camargo e dos 15 pacientes
submetidos a cirurgia, doze tiveram cirurgia conservadora
com preservagio do membro afetado.

Em somente trés foi necessaria a amputagdo. Com um
periodo médio de acompanhamento de 9 meses, 13 pacien-
tes estdo fora de tratamento € se encontram vivos em remis-
sdo completa continua (22).

Retinoblastoma

Retinoblastoma é um tumor maligno originario da retina
embriondria. Pode originar-se de um foco unico ou miltiplo
de um ou ambos os olhos. E o tumor intra-ocular mais co-
mum da infincia.

O ponto fundamental do tratamento ¢ encaminhar o pa-
ciente para um centro especializado. No Hospital A. C. Ca-
margo, os Departamentos de Pediatria ¢ Oftalmologia sio
considerados centros de referéncia em todo o pais e recebe-
mos em média 50 casos por ano. O prognostico depende
fundamentalmente do estidio precoce da doenga.

Em nosso meio, particularmente no Hospital A. C. Ca-
margo, na avaliagio de 158 casos consecutivos admitidos
durante o periodo de 1975 a 1985, o estadio clinico e o tem-
po médio de encaminhamento foram as varidveis mais im-
portantes na sobrevida. O risco de doenga extra-ocular esta-
va fortemente dependente da idade ao diagnostico e do atra-
0 no encaminhamento. Quanto mais velho o paciente, maior
o risco de doenga extra-ocular. Essa associagdo foi mais acen-
tuada nos casos unilaterais esporddicos. Os pacientes com a
historia de duragio longa tinha mais doenga extra-ocular do
que os pacientes que procuravam o médico até seis meses
do aparecimento dos sintomas (24). O diagnéstico precoce
em nosso meio ainda é precério, necessitando campanhas de
esclarecimento tanto para leigos como para médicos e
paramédicos para que o diagnéstico precoce seja estabeleci-
do e contribua para o aumento da taxa de cura com trata-
MENtos menos agressivos.

Os principios gerais do tratamento dependem de saber
se o envolvimento é unilateral ou bilateral; se existe a pre-
servagio da visio; se o tumor estd confinado ao globo ou se
existe extensdo ao nervo Optico; extensdo a orbita, sistema
nervoso central, ou disseminagdo hematogénica (20, 69). A
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enucleagio estd indicada quando ndo ha possibilidade de
preservar a visdo. A crioterapia e a fotocoagulagio tém indi-
cagdes semelhantes. Ambas as técnicas tém sucesso quando
o tumor é menor de 3.00mm de didmetro e 2.00mm de es-
pessura (67, 68). As vantagens desses procedimentos sd0 as
de evitar os efeitos colaterais da radiagdo. A radioterapia
estd indicada na tentativa de preservar a visdo em lesdes

maiores ¢ miltiplas. O papel da quimioterapia ainda € con-
troverso. Nas lesdes intra-oculares a penetragido das drogas
quimioterdpicas é pobre mas tem apresentado respostas nos
pacientes com doenga extra-ocular (38, 59). As melhores
drogas quimioterapicas sdo: ciclofosfamida, vincristina,
adriamicina e ifosfamida (20).

Em estudo restropectiva do Hospital A. C. Camargo, 44
criangas em uma andlise de 161 criangas receberam trata-
mento conservador em um dos olhos. Entre essas, 41 eram
bilateral e trés unilateral.

Radioterapia isolada foi empregada em 21 olhos,
fotocoagulagdo em 16 e crioterapia em 11 olhos. Resultados
favoraveis foram obtidos em 20 pacientes (45,5%), em 22
desfavoriveis e em dois casos nio pudemos avaliar (53). A
indicaciio de tratamento conservador (preservando a visdo) de-
pende do tamanho, local, e nimero de lesoes.

O objetivo do tratamento ndo deve ser sé preservar a
vida, mas também preservar a visdo com menor efeito
colateral possivel do tratamento. O aconselhamento genéti-
co & fundamental para as familias de risco.

Estudos epidemiolégicos foram realizados com casos
controles. Investigando a ocupagdo paterna, encontrou-se
associagdes com pais que trabalham em indistrias de metal
nos casos hereditarios esporadicos e maquinistas que mani-
pulam soldas nos casos ndo hereditéarios (10).

Rabdomiosarcoma

E o sarcoma de partes moles mais comum na infincia e
corresponde a 10-15% dos tumores sélidos pediétricos. O
principio do tratamento continua sendo a ressecgdo total do
tumor primario sempre que possivel, acompanhado de qui-
mioterapia e muitas vezes de radioterapia (43). Tem-se ten-
tado cirurgias mais conservadoras, principalmente nos
rabdomiosarcomas geniturindrias, mas sua conduta ainda &
controversa (64).

O sistema de estadiamento recomendado e usado ante-
riormente no “Intergroup Rhabdomysarcoma Study Group”
nio utilizava alguns fatores prognosticos atualmente reco-
nhecido como importante.

O Intergroup Rhabdomyosarcoma Study Group IV (IRS-
IV) iniciado em 1992, em conjunto com estudos europeus
(SIOP) propde um novo estadiamento, utilizando o sistema
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TNM (UICC), baseado em local primario, tamanho do tumor
e presenga ou auséncia de linfonodos metastaticos (63, 65).

Continuam sendo os fatores progndsticos mais impor-
tantes o tipo histologico e a extensdo da doenga. Quando o
tipo histolégico é sarcoma botridide, a sobrevida estd em
torno de 89% e quando tipo histologico € alveolar é menor
que 60%. Outro fator muito importante é o tamanho do tu-
mor (> 5em vs. > S5cm). Porém ainda € o principal fator
progndstico a resposta ao tratamento.

Resposta precoce esta correlacionada com melhor so-
brevida.

Através da genética molecular e da imunohistoquimica,
estudos estdo sendo realizados com a finalidade de identifi-
car outros fatores prognosticos (14, 32, 66).

Para evitar os efeitos colaterais das altas doses de radio-
terapia, discute-se o tratamento com hiperfracionamento, per-
mitindo doses maiores.

O IRS-1V esta no momento investigando essa conduta,
randomizando os pacientes para receberem radioterapia con-
vencional (180 cGy/dose - total: 5.040 ¢Gy) versus
hiperfracionamento (110 cGy/dose x 2 vezes/ dia - total:
5.940 cGy) (45, 63).

O tratamento radioterdpico com implantes é recomenda-
do especialmente em criangas com tumores pequenos, loca-
lizados em locais criticos de cabega e pescogo, vagina, pros-
tata ou extremidade.

A introdugio de fontes radioativas removiveis ou per-
manentes no tecido tumoral permite que altas doses, em vo-
lumes localizados, sejam dadas, deste modo protegendo os
tecidos circujacentes ao tumor das altas doses (72). Po-
rém mais experiéncias sdo necessarias,No Hospital A. C.
Camargo, no periodo de janeiro de 1979 a junho de 1986,
12 criangas receberam esse tratamento e o controle local
ocorreu em 11 casos com um tempo minimo de acompa-
nhamento de 17 meses (36). Temos mais casos tratados
dessa maneira com bom resultado funcional, estético e
controle local (51).

Tumor de células germinativas

Os tumores de células germinativas formam um grupo
heterogéneo e corresponde a 3% das doengas malignas da
infancia. Com o advento da quimioterapia houve sensivel
melhora da sobrevida das criangas com tumores de células
germinativas. Resultados encorajadores, em estudos de adul-
tos com regimes quimioterdpicos, utilizando a cisplatina,
bleomicina, e vinblastina, auxiliaram muito os trabalhos em
tumores pediatricos. O etoposide tem-se demonstrado efi-
caz em tumores de células germinativas e, por causa do seu
sinergismo com cisplatina, tem sido a melhor combinagio

33

quimioterapica (21). Resultados sdo dificéis de serem com-
parados devido a variedade de tipos histologicos e locais
primarios.

Varios estudos mosttam que seis meses ¢ tdo eficiente
quanto 12 meses de tratamento (31). Experiéncia do L
Gustave - Roussy na Franga e Hospital General de Ninos em
Buenos Aires com a utilizagdo de um protocolo quimiotera-
pico com vincristina, actinomicina, ciclosfosfamida,
doxorubicina, cisplatina e bleomicina registrou 63% de so-
brevida livre da doenga com uma média de acompanhamen-
to de 22 meses. Esse resultado foi muito melhor que o resul-
tado anterior das mesmas instituigdes, com um regime qui-
mioterdpico sem a cisplatina (26). Pinkerton reportou sua
experiéncia com 13 casos de doenga avangada com a utili-
zagio de um regime quimioterapico com cisplatina, etoposide
e vinblastina e 11 pacientes estio livre da doenga com uma
média de 28 meses (84%) (61). A nefro e ototoxicidade de
cisplatina, especialmente em doses altas, preocupa sua ad-
ministragdo em criangas. Pinkerson substituiu por
carboplatina apresentando resultados semelhantes (62).

Desde 1991 estamos seguindo o Protocolo do Grupo
Cooperativo Brasileiro, o qual divide os pacientes em
baixo e alto risco, de acordo com a extensdo da doenga.
Os pacientes denominados baixo risco recebem doses
convencionais de cisplatina (20mg/m/dia x 5) e etoposide
(110mg/m/dia x 5) e os casos considerados alto risco re-
cebem altas doses de cisplatina (30mg/m/dia x 5) e
etoposide (120mg/m/dia x 5). No momento em analise
preliminar entre nove criangas (alto risco) com doenga
mensurdvel, seis atingiram resposta completa apés trés ci-
clos de quimioterapia. Todas se encontram livre de doenga
com uma média de acompanhamento de 17 meses.

Atualmente a crianga portadora de tumor de célula
germinativa pode receber tratamento quimioterapico com
menos drogas e de curta duragao.

Tumores hepaticos malignos

A sobrevida da crianga portadora de tumor hepatico ma-
ligno depende de ressecgdo cirGrgica completa. Porém, ape-
nas um tergo dos casos sdo considerados ressecaveis ao diag-
néstico. O advento da quimioterapia pré-operatoria propor-
cionou um maior nimero de tumores ressecaveis com me-
nor morbidade e mortalidade cirtrgica, devido as cirurgias
menos extensas. Varios estudos, com a administragdo de qui-
mioterapia pré-operatonia, utilizando cisplatina e adriamici-
na, tém demonstrado respostas brilhantes (25). Em 1990 a
Sociedade Intermacional de Oncologia Pedidtrica (SIOP) ela-
borou um protocolo terapéutico comn a finalidade de obter
um registro de tumores hepaticos na infancia e padronizar
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um tratamento, obiendo maiores conhecimentos desse tu-
mor e resultados satisfatorios. O protocolo baseia-se na ad-
ministragdo de quimioterapia pré-operatdria com
doxorubicina e cisplatina em infusao continua (52). Nossa
experiéncia com esse protocolo € boa em seis pacientes com
tumores considerados irressccaveis; cinco responderam a qui-
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mioterapia prévia e foram submetidos a cirurgia (12).
Coin 0 uso da quimioterapia prévia a sobrevida e morbi-
dade cirargica melhorou sensivelmente.
Como vimos, atualmente a cura da crianga com cincer ¢
uma realidade, ndo so6 nos paises do primeiro mundo como
em nosso meio. Os avangos sdo rapidos ¢ incontaveis.

The prognasis for childhood malignancy has improved subsiantially over the last years. This has been principally dueto
standard care through cooperative groups. Prognostic factors has been describe and has enable therapy to be modified
within the disease subtypes, minimizing treatment for good risk groups and intensifying it for others. The goal is not onlyto

cure children with cancer but to cure with less side effects.
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