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Resumen

Introduccion: En el Instituto Nacional de Cancerologia (INC) Colombia, el tratamiento del tumor de
Wilms (TW) se basa en estrategias del Grupo Nacional para el Estudio de Tumor de Wilms (NWTSG |
a V). Objetivo: describir las caracteristicas clinicas, supervivencia global (SG) y libre de evento (SLE)
de los menores de 15 afios con TW, tratados con un protocolo basado en el NWTSG entre el 2008
y 2018. Métodos: estudio retrospectivo observacional de una cohorte de menores de 15 afios con
diagndstico de TW tratados con los lineamientos del NWTSG, en el INC entre el 1.° de enero del 2008
y el 31 de diciembre del 2018. Analisis descriptivo de variables demograficas y clinicas. La SLE y SG se
calcularon por el método de Kaplan Meier. Resultados: identificamos 48 pacientes con diagndstico
de TW, la media de edad fue 3.95 (#2.27), razén H:M 1.18. La mayoria (58 %) con estadio avanzado
(I'y IV). E116.7 % representd una histologia desfavorable, recayé un 31 %y el 21 % fallecid. La SLE y SG
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Tumor de Wilms: andlisis de supervivencia en niflos menores de 15 afios.

fueron del 62y 77.3 % respectivamente a 10.4 afios; la causa mas comun de mortalidad fue la recaida.
Discusion: en el INC la mayoria de los nifios con WT ingresan en un estadio avanzado de la enfer-
medad. Aunque en paises con recursos econdmicos medios la supervivencia lograda con el trata-
miento multidisciplinario, que es inferior a paises de altos ingresos, es razonablemente aceptable.
El pais requiere un mejor desarrollo de pruebas diagndsticas para lograr tratamientos adaptados a
riesgo mas precisos.

Palabras clave: tumor de Wilms; nefroblastoma; neoplasia renal; supervivencia; terapéutica; nifos;
pediatria.

Abstract

At the National Institute of Cancerology (INC) in Colombia, the treatment of Wilms’ tumor (WT)
follows strategies from the National Wilms Tumor Study Group (NWTSG | to V). Objective: to
describe the clinical characteristics, overall survival (OS) and event-free survival (EFS) of children
under 15 years of age with WT, treated with a protocol based on NWTSG guidelines between 2008
and 2018. Methods: a retrospective observational study of a cohort of children under 15 years of
age with a diagnosis of WT, treated according to NWTSG guidelines at the INC between January
1, 2008, and December 31, 2018. A descriptive analysis of demographic and clinical variables was
performed. EFS and OS were calculated using the Kaplan-Meier method. Results: we identified 48
patients with a diagnosis of WT; the mean age was 3.95 years (+2.27), with a male-to-female ratio of
1.18. The majority (58%) presented with advanced-stage disease (Il and IV). Unfavorable histology
was observed in 16.7%, with a relapse rate of 31% and a mortality rate of 21%. The EFS and OS rates
were 62% and 77.3%, respectively, at 10.4 years; the most common cause of mortality was relapse.
Discussion: at INC, most children with WT present with advanced-stage disease. Although survival
rates achieved with multidisciplinary treatment are lower in middle-income countries compared to
high-income countries, they are reasonably acceptable. Enhanced diagnostic testing is necessary to
develop more precisely risk-adapted treatments.

Keywords: Wilms tumor; nephroblastoma; kidney neoplasms; survival; therapy; children; pediatrics.

Introduccion dencia anual de 7.5 casos/millén en menores de

15 afos,? lo cual daria un estimado aproximado

de 113 casos nuevos al afo para el pais. Su pico

Los tumores renales representan el 6 % de  deincidenciase produce entre los 3y los 4 afios
todos los tumores malignos de los nifios, de  y ¢] 98 % de los casos son diagnosticados antes
los cuales, el 90 % son tumores de Wilms (TW)."  de |os 7 afios. La relacién hombre/mujer es

La Organizacién Mundial de la Salud (OMS)  de 0.9:1 para casos unilaterales y de 0.6:1 para
reporté una incidencia mundial de 6.5 casos/  tumores bilaterales.*

millén en menores de 15 afos.? La agencia inter-
nacional para la investigacion en cancer (IARC),
basada en los cuatro registros poblacionales de
Colombia indexados, informa una tasa de inci-

Clinicamente suele presentarse como una masa
abdominal asintomatica, que frecuentemente
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es descubierta de forma accidental por famil-
iares o cuidadores del nifio. Otros sintomas
acompafnantes pueden ser dolor abdominal
hasta en el 40 %, hematuria microscdpica en un
24 % 0 macroscopica en un 18 % e hipertension
arterial en el 25 %, la cual es el producto de la
secrecion de renina; menos frecuentemente se
puede presentar varicocele ipsilateral.> Aproxi-
madamente entre 5 a 7 % de los pacientes con
TW tiene una enfermedad bilateral, la mayoria
en forma sincrénica y solo 1.2 % con present-
aciéon metacrdnica.®’

Dos organizaciones colaborativas internacio-
nales han definido el enfoque diagndstico y
terapéutico actual de los pacientes con TW:
el Comité de Tumores Renales del Children’s
Oncology Group (COG), anteriormente cono-
cido como Grupo Nacional para el Estudio
del Tumores de Wilms (NWTSG), y el Grupo
de Estudio de Tumores Renales (RTSG) de la
Sociedad Internacional de Oncologia Pediatrica
(SIOP), las cuales tienen diferentes sistemas de
estadificacién y estrategias de tratamiento. En
el COG, los TW se tratan con reseccion primaria
(sies posible) y es fundamental para evaluar con
precision el estadio, la histologia y la biologia del
tumor, seguida de terapia adyuvante adaptada
al riesgo, mientras que para SIOP el enfoque
de tratamiento es la quimioterapia neoadyu-
vante, con el fin de reducir el volumen tumoral,
la dificultad quirdrgicay el riesgo de ruptura del
tumor, seguida de reseccion quirdrgicay terapia
adyuvante.®9

Como resultado de las intervenciones terapéu-
ticas modernas, la supervivencia a largo plazo
en pacientes con TW se acerca al 90 %, sin
embargo, varia de acuerdo con el estadio y la
histologia. Los resultados de estudios del COG
evidencian que en TW con estadio | la sobrevida
global (SG) y libre de evento (SLE) a cuatro
afios es cercana al 100 % cuando se trata de una
histologia favorable,”” mientras que con una
histologia anaplasia difusa la tasa de SLE es de
68.4 %ylaSG78.9%." Para el estadio Il, indepen-

diente de la histologia, la SLE es cercana al 82 %,
pero la SG es del 97 % en histologia favorable y
81% en histologia anapldsica difusa.” En estadio
[l la SLE es del 88 % y SG del 97 % en histologia
favorable™ y de 64.7 % y del 66.7 % en anaplasia
difusa, respectivamente.” Por ultimo, en paci-
entes con TW estadio IV con histologia favor-
able la SLE es del 76.4 % y la SG es del 86.1%,3
mientras que en anaplasia difusa es del 33.3%
tanto la SLE como la SG."

En el Instituto Nacional de Cancerologia (INC)
de Colombia, el tratamiento de los tumores de
Wilms se ha basado en las recomendaciones de
los estudios del Grupo Nacional para el Estudio
de Tumor de Wilms (NWTSG | a V). El presente
trabajo describe los resultados de la supervi-
vencia global y libre de evento del tratamiento
de los nifilos menores de 15 afos, bajo estos
protocolos entre los afios 2008 y 2018.

Materiales y métodos

Se realizé un estudio retrospectivo observa-
cional de una cohorte que incluyd a todos los
pacientes menores de 15 aflos de ambos sexos,
con diagndstico confirmado por histologia de
tumor de Wilms con o sin metastasis al diag-
ndstico, que no hubieran recibido tratamiento
previo y fueran tratados con base en los linea-
mientos del National Wilms 4-5 del Children’s
Oncology Group (COG) en el INC (Bogota,
Colombia), entre el 1.° de enero del 2008 y el 31
de diciembre del 2018.

Se revisaron todas las historias clinicas de los
pacientes con cddigo C64 del CIE 10. En todos
los pacientes al momento del diagndstico se les
realizé ecografia abdominal, TAC abdominopél-
vico y del térax, ecografia Doppler de vena cava
inferior, hemograma, transaminasas, bilirru-
binas, nitrégeno ureico, creatinina y electrolitos
séricos (Na, Cl, K, Ca, P, Mg).

44 REVISTA COLOMBIANA DE HEMATOLOGIA Y ONCOLOGIA




Tumor de Wilms: andlisis de supervivencia en niflos menores de 15 afios.

Los pacientes fueron sometidos a cirugia
primaria (nefrectomia) cuando a criterio del
cirujano el tumor era resecable basado en los
estudios de imdagenes. Cuando los estudios
de imagenes no eran claros de tratarse de un
tumor renal compatible con tumor de Wilms, se
realizd biopsia percutanea o abiertay enlos que
habia una alta certeza por clinica e imagenes de
tratarse de tumor de Wilms irresecable, se les
administré quimioterapia neoadyuvante.

Los pacientes fueron estadificados de acuerdo
con el sistema de estadificacion de tumor de
Wilms del COG.™"

El tumor o las biopsias de todos los pacientes
se analizaron por los patdlogos institucionales y
los informes de patologia fueron revisados para
establecer el diagndstico de certeza y la clasifi-
cacion histopatoldgica. Se considerd histologia
anapldsica (desfavorable) a tumores con células
que tenian didmetros mayores al menos tres
veces respecto a los de las células adyacentes,
aumento del contenido de cromatina (hiper-
cromasia) y la presencia de figuras mitdticas
poliploides atipicas. Los criterios que distinguen
la anaplasia focal de la difusa se basaron en
la distribucidon de la anaplasia dentro de una
muestra de tumor. Los tumores con anaplasia
focal tenfan cambios anapldsicos confinados a
focos muy restringidos dentro de la muestra
del tumor primario. La anaplasia que ocurre
fuera del tumor primario, en un sitio extrarrenal
como vasos del seno renal o en una muestra
de biopsia aleatoria, se considerd ser anaplasia
difusa.

Analisis estadistico

Se realizé analisis descriptivo mediante el uso
de frecuencias absolutas y relativas para las
variables nominales y ordinales. En las variables
numeéricas se utilizé la media como medida de
tendencia central y la desviacion estandar como
medida de dispersion. Se estimaron funciones
de supervivencia mediante el método de Kaplan
Meier.

Para el calculo de la funcidn de supervivencia
libre de evento y supervivencia global se
definieron los siguientes tiempos: el tiempo al
evento (supervivencia libre de evento) como
el tiempo transcurrido desde la fecha del diag-
ndstico hasta la fecha de la primera recaida de
la enfermedad, la muerte o segunda neoplasia,
lo que ocurriera primeroYy, el tiempo a la muerte
(supervivencia global), como el tiempo trans-
currido desde la fecha del diagndstico a la fecha
de la muerte por cualquier causa. Los pacientes
que no presentaron evento alafechadelarecol-
eccion de la informacion fueron censurados en
la fecha del dltimo control.

Por tratarse de un estudio observacional fue
considerado como una investigacion sin riesgos
éticos para los pacientes y fue aprobado por el
comité de ética en investigacion del INC.

Resultados

En un periodo de once afios consultaron al
servicio de oncologia pediatrica del INC100 paci-
entes con diagndstico de tumor de Wilms. Se
excluyeron para el anadlisis del estudio 49 paci-
entes diagnosticados en otras instituciones de
salud que solo asistieron para recibir radioter-
apia o manejo quirdrgico exclusivamente, y a
tres pacientes en quienes se confirmé un diag-
ndstico histopatoldgico diferente a tumor de
Wilms (nefroma mesoblastico, tumor neuroec-
todérmico primitivo del rifidn y angiomiolipoma
epitelioide).

En la Tabla 1 se describen las caracteristicas
demograficas y clinicas de los 48 pacientes
incluidos en el analisis del estudio. La media de
edad al diagndstico fue 3.95 afios (DE * 2.27)
con ligero predominio del sexo masculino (54%).
La mayoria de los pacientes consultaron por la
presencia de una masay dolor abdominal, 77% y
50 % respectivamente.
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Fueron identificados seis pacientes con
sindromes genéticos asociados a tumor de
Wilms (uno con sindrome de Denis Drash,
cuatro con hemihipertrofia y uno con aniridia).
El 98% de los pacientes presentéd compromiso
renal unilateral.

La mayoria de los pacientes consultaron en un
estadio avanzado de la enfermedad (estadios IlI
y V) 28/48 pacientes (58%).

La histologia favorable (epitelial, blastemal y
mixto) fue del 79.2 %, mientras el componente
anaplasico representd el 16.7 % con un predo-
minio de la anaplasia focal.

En ocho pacientes (16%) se realizd biopsia guiada

Tabla 1.

por imdgenes (abierta 3, trucut 3, y en dos se
desconoce el tipo de biopsia) previo al inicio del
tratamiento. En 15 pacientes (31%) se administrd
quimioterapia neoadyuvante, seis a quienes se
habfan tomado biopsia y nueve con diagndstico
clinico por edad e imagenes. El 98% de los paci-
entes recibié quimioterapia adyuvante, solo
uno rehuso el tratamiento. Al 96 % de los paci-
entes se le realizd ureteronefrectomia radical
con biopsia de ganglios retroperitoneales, y en
dos pacientes cirugia ahorradora de nefronas
por tumorectomia. La mayoria de los pacientes
(38, 79 %) fueron intervenidos quirirgicamente
para el control local de la enfermedad en el Insti-
tuto Nacional de Cancerologia y diez pacientes
llegaron operados por fuera de la institucion
(Tabla 1).

Caracteristicas demograficas y clinicas

Edad media en afos (DE)
Sexo masculino
Sintomas al diagndstico
Dolor abdominal
Masa abdominal
Hematuria
Hipertensidn arterial
Hemihipertrofia
Aniridia
Sindrome de Denny Drash
Compromiso bilateral
Sometidos a biopsia
Tipo de biopsia realizada
Abierta
Trucut
Desconocida
Tipo de cirugia de control local
Nefrectomia radical

Tumorectomia

Otra institucidn fuera del INC

Caracteristicas

Institucion donde se realizd cirugia de control local
Instituto Nacional de Cancerologfa (INC)

n(%)
3.95 (¥2.27)
26 (54)

24 (50)
37(77)
7(14.6)
8(16.7)
4(8.3)
1(2)
1(2)
1(2)
8(16.7)

3(37-5)
3(37-5)
2(25)

46 (96)
2(4)

38(79)
10 (21)
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Caracteristicas n(%)
Estadio al diagndstico
I 13(27)
Il 6 (12.5)
1] 21(44)
\Y% 7 (14.5)
\% 1(2)
Tipo Histoldgico
Epitelial 1(2)
Blastematoso 1(2)
Mixto 35(73)
Anaplasia focal 4(8.3)
Anaplasia difusa 3(6.3)
No especificado 4(8.3)
Clasificacién histolégica
Histologia favorable 37(77.1)
Histologia desfavorable 7 (14.6)
No especificada 4(6.3)

La radioterapia posoperatoria fue necesaria en  abdominal total. Se evidencié una demora en
31 pacientes (64.6 %), de los cuales aproxima-  elinicio de la radioterapia en aproximadamente
damente en la mitad se administré 1080 cGy  un tercio de los pacientes (Tabla 2).

Tabla 2.
Tratamiento y eventos

Tratamiento y eventos n (%)
Quimioterapia neoadyuvante 15 (31)
Quimioterapia adyuvante 47(98)
Radioterapia 31(64.6)
Flanco 16 (33.3)
Abdominal total 15 (31.3)
Oportunidad de administracién de radioterapia n= 31
<14 dias 20 (64.5)
>14 dias 11(35.4)
Radioterapia pulmonar 4(8)
Recaidas 15 (31.3)
Local 6 (40)
Pulmonar 4(27)
Combinada (pulmonar, higado) 3(20)
Higado 2(13)
Muertes 10 (21)
Causas de muertes n=10
Recaidas 7 (70)
Sepsis con neutropenia febril 1(10)
Otras causas 2(20)
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El analisis univariado mostré que la adminis-
tracion de la radioterapia >14 dias del posop-
eratorio no mostré significancia estadistica
para presentar recaida, comparada con los que
iniciaron la radioterapia en <14 dias (10 [66.7 %]

vs. 5[33.3 %] 1C95 0.633-1.797).

Las recaidas se documentaron en 15 pacientes
(31.3 %), la mas frecuente fue la recidiva local,
seguida por metdstasis pulmonares y hepaticas
(Tabla 2). En cuanto a mortalidad, 10 pacientes
(21 %) a la fecha de finalizado el estudio habfan
fallecido, el 70 % (7/10 pacientes) de las muertes
fueron secundarias a recaida de la enfermedad,
10 % (1/10 pacientes) por sepsis asociada a

Figura1.

neutropenia febril y 20 % (2/10 pacientes) por
causas diferentes a la patologia oncoldgica.

La supervivencia libre de evento y global fue
del 62 % y 77.3 % respectivamente (Figura 1),
con una mediana de seguimiento de 10.4 afnos
(rango entre 3.3 afos a 12.5 afnos). La Tabla 3
muestra las recaidas, muertes y supervivencia
libre de evento y global de toda la cohorte y por
estadios de la enfermedad. La Figura 2 muestra
el impacto de la variante histoldgica anaplasica
en la supervivencia global que fue de 89 % para
la histologia favorable y 37.5 % para la variante
anaplasica (p= 0.001).

Curvas de supervivencia global y libre de evento

Funcion de supervivencia global
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Tabla 3.
Supervivencia libre de evento y global
Estadios n (%) Recaidas Muerte SLE SG
I 13 (27) 2 2 67 % 84%
Il 6 (12.5) 1 83% 75%
1 21(44) 8 6 57 % 69 %
v 7 (14.5) 3 1 57 % 85 %
\% 1(2) 1 0 57 % 85%
Total 48 (100) 15(31.3 %) 10 (21 %) 62 % 773 %
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Figura 2.

Supervivencia por clasificacion histolégica
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EITW eseltumorrenal pedidtricomas frecuente;
afecta principalmente a nifios entre 1y 5 afios y
el pico maximo de presentacion, muy similar a
los datos obtenidos en este estudio, es entre los
3y 4 afios.#" En la mayoria de las poblaciones
no se han encontrado diferencias de sexo, sin
embargo, en algunos paises asiaticos, a difer-
encia de nuestro estudio en el cual encon-
tramos un predominio en el sexo masculino, las
mujeres tienen mas probabilidades de tener TW
que los hombres.'* Entre el 10 y 13 % de los casos
se asocian con anomalias congénitas como la
hemihipertrofia, aniridia, sindrome de Deny
Drash y sindrome de Beckwith-Wiedemann.'+"

La mayoria de los pacientes presenta una
masa abdominal asintomatica y esta suele ser
detectada por los padres o cuidadores inci-
dentalmente. Aproximadamente el 40 % de los
nifios presenta dolor abdominal, el cual no nece-
sariamente esta asociado a ruptura del tumor.
En otros casos la presentacion clinica incluye

(24 %) e hipertensidén arterial en un cuarto de
los pacientes. También pueden encontrarse
venas de la pared abdominal prominentes o
varicocele relacionado con la obstruccién de la
vena cava inferior o de las venas espermadticas.
Consideramos que los casos presentados no
son muy diferentes clinicamente a otras series
publicadas.#"

Aproximadamente entre el 5 a 9 % de los paci-
entes con TW presenta compromiso bilateral, la
mayoria como una enfermedad sincrdénica y en
solo 1 % aproximadamente, su presentacion es
metacrénica.®'®"” En nuestra serie el 98 % de los
pacientes presentd compromiso renal unilat-
eral y solo un paciente tenia un tumor bilateral
sincrénico. Quizd la diferencia entre nuestra
serie y los reportes de mayor niumero de casos
obedece precisamente al tamafio de nuestra
muestra.

Aunque los estadios de los nifios con tumor
de Wilms pueden variar de acuerdo con los
estudios realizados, en general los resultados
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informan que el estadio | se presenta entre 40 a
45 %, estadio Il entre 20 a 25 %, estadio Ill entre
20 a 25 %, estadio IV en 10 % y estadio V en el
5%.4

Nosotros encontramos una gran diferencia en
los estadios de nuestros pacientes, observando
que los estadios | y Il son aproximadamente la
mitad de lo informado por los estudios NWTS/
COG vy los estadios avanzados Il y IV fueron
los mas frecuentes, con 59 % de los pacientes.
Podemos interpretar estas diferencias, en
primer lugar, por ser el Instituto Nacional de
Cancerologia un centro de referencia para
la oncologia pediatrica del pais y por contar
con equipos multidisciplinarios y cirujanos
oncologos expertos en cirugia de tumor de
Wilms considerados irresecables. En segundo
lugar, por falta de oportunidad en el diagndstico
temprano y en remisiones oportunas a nuestro
centro, que pueden conducir a unos intervalos
de tiempo al diagndstico prolongados y muy
probablemente a estadios avanzados.

En la serie revisada, para clasificar el tipo
histolégico  utilizamos  la  clasificacién
morfoldgica que dividia a los TW en histologia
favorable (HF) e histologia desfavorable (HNF).
La HF incluye histologia blastemal, estromal,
epitelial y mixta, y la HNF o anaplasica, que
puede ser focal o difusa y representa entre el
7 al 10% de los casos, se caracteriza por nucleos
grandes y figuras mitdticas atipicas y es un
factor de mal prondstico.” En esta cohorte la
histologia anapldsica representd el 14.6 % de
los casos (7 pacientes), ligeramente elevada
si comparamos con los resultados del quinto
estudio del Grupo Nacional para el Estudio
de Tumor de Wilms (NWTS-5), en el cual se
encontré que el 10.8 % de los TW presentaba
histologia anaplasica." A pesar del bajo nimero
de pacientes con anaplasia, esta condicion
mostrd tener un gran impacto en la supervi-
vencia general de la cohorte (Figura 2). Los
pacientes con tumor de Wilms de histologia
favorable tuvieron una supervivencia de 89 %,

mientras los de histologia desfavorable presen-
taron supervivencia general de 37.5 %.

La estrategia de tratamiento utilizada en
nuestro centro para los pacientes de esta serie
esta basada en las recomendaciones del NWTS
4 y 5/COG, por tanto, la nefrectomia general-
mente serealiza en elmomento del diagndstico.
La quimioterapia neoadyuvante puede ser
necesaria en ciertos escenarios clinicos como
extension del trombo tumoral por encima del
nivel de las venas hepaticas, invasidon tumoral
directa que requiere extirpacion del drgano,
carga tumoral excesiva que resulta en un mal
candidato quirdrgico y preocupacion por la
morbilidad quirdrgica y derrame tumoral intra-
operatorio o residuo después de la reseccidn.
Teniendo en cuenta que la mayoria de los paci-
entes informados se diagnosticaron en estadio
avanzado, es coherente que al 31 % de los paci-
entes se les haya administrado quimioterapia
neoadyuvante, como ha sido informado en
otras series.>*°

El objetivo de la ureteronefrectomia radical
incluye la reseccion del tumor primario, la esta-
dificacion intraabdominal completa, incluy-
endo el muestreo ganglionar, y el suministro
de tejido para completar la estratificacion del
riesgo clinico quirdrgico. Generalmente se ha
reservado el uso de la cirugia conservadora de
nefronas en el TW bilateral o recurrente. En el
estudio de la serie presentada se realizd uret-
eronefrectomia radical al 96 % de los pacientes
y solo dos pacientes fueron sometidos a cirugia
ahorradora de nefronas por tumorectomia; uno
de estos procedimientos correspondia a un
paciente con compromiso bilateral.>*°

Posterior a la realizacion del control local quirdr-
gico se realiza estadificacion del paciente, y con
esto se determina la quimioterapia adyuvante
e indicacion de radioterapia.>”' La quimioter-
apia adyuvante fue administrada a todos los
pacientes, excepto un paciente cuya familia se
rehusé a recibir tratamiento.
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De los 47 pacientes que recibieron radioter-
apia en nuestra serie, aproximadamente el
50% recibid radioterapia focalizada al flanco, y
el resto de los pacientes recibié radioterapia
abdominal total; ademas, un 8 % de pacientes
recibid radioterapia pulmonar por metastasis.

Quisimos explorar si el tiempo de oportunidad
del inicio de la radioterapia tuvo relacién con las
recaidas basandonos en los conceptos del COG,
que orientaban a que el inicio de la radioterapia
de la enfermedad retroperitoneal y abdominal
debia realizarse antes de los primeros diez dias
del posoperatorio (actualmente la recomen-
dacién es de 14 dfas). Sin embargo, realizamos
un analisis univariado con los pacientes que
tenian indicacion de radioterapia, y no encon-
tramos diferencias con significancia estadistica
para presentar recaida en los que la radioter-
apia se inicié después de 14 dias (X*0.057 con
una estimacién del riesgo de 1.071 (1C95 %
0.607-1.892 para los que recibieron radioterapia
antes de 14 dias y 0.893 1C95 % 0.350-2.279 para
quienes recibieron radioterapia después de 14
dias).

Stokes et al. en 2018 en “A Report From the
National Cancer Database” *' publican la revision
de 1.488 pacientes con tumor de Wilms, en la
que se demostré que el tiempo posoperatorio
para el inicio de la radioterapia superior a 14 dias
en pacientes no metastasicos, se relaciona con
un riesgo mas alto de mortalidad.

Los resultados que presentamos muestran una
incidencia acumulada de recaidas del 31 %. En
contraste con lo informado por el estudio de
Grundy et al.,*® sobre factores prondsticos para
ninos con TW en recaida, el cual informa como
sitio de recaida mds frecuente el pulmonar,
encontramos que la recaida fue mas frecuente
es el lecho tumoral original, seguido de las
metastasis pulmonares y hepaticas (la Tabla
2 muestra los eventos, recaida y muerte de la
serie). La frecuencia de recaidas encontrada
es muy elevada, comparada con los informes

de paises con altos niveles de ingresos, donde
las recaidas son reportadas entre 15 a 17 %
aproximadamente e incluso a la informada en
paises menos desarrollados de Africa como en
el reporte de Chagaluka et al. con recaidas del
21 %.2 Pensamos que un factor determinante
para esta diferencia es el estadio avanzado
en el que llegan nuestros pacientes, lo que ha
sido reportado desde los estudios del NWTS 2
y 3, Y en paises en desarrollo como la India.#*
Por otro lado creemos que en ausencia de estu-
dios genéticos y moleculares, la clasificacién
en grupos de riesgo basados en la histologia
y el estadio de la enfermedad puede ser insu-
ficiente en la escogencia de los tratamientos,
y algunos casos de comportamiento agresivo
sean subtratados.

El tratamiento de los pacientes con tumor de
Wilms menores de 15 afios tratados en el INC
con el protocolo NWTS 4 y 5 entre los afios
2008 y 2018, permitié alcanzar una supervi-
vencia general del 77.3 % y libre de evento del
62 %, con un promedio de seguimiento de 10.4
anos (rango de 3.2 a 12.5 afos). En la Figura 1 se
muestran las curvas de supervivencia general y
libre de evento y en la Tabla 3 las supervivencias
por estadios de la enfermedad.

Los resultados muestran las supervivencias
muy similares a lo informado en Colombia por
Herrera-Toro et al. en un estudio observacional
realizado en dos hospitales de alta complejidad,
quienes informan supervivencia libre de recaida
del 66 % (no se informa la supervivencia libre
de evento) y supervivencia general a 9 afos del
71%.2 En la misma direccién Verman et al. infor-
maron supervivencia libre de evento del 73 %
y supervivencia general del 74 % a 5 afios en la
India.*

Entre las limitaciones de este estudio se
encuentra que es un estudio observacional,
retrospectivo mediante revision de historias
clinicas, que lo hace sensible al sesgo de infor-
macion; en segundo lugar, el tamafio de muestra
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no permitié hacer un andlisis multivariado para
explorar los posibles factores prondsticos de
la enfermedad que pudieron influenciar la inci-
dencia de recaidas y la supervivencia.

Finalmente vemos con estos resultados una
oportunidad para la institucidon y para el pais
de trabajar en la disponibilidad de pruebas
genéticas y moleculares (ganancia de 1q vy
pérdida de heterocigosidad de 1p, 16q y 11p15;
y la ganancia de 1q), que permitan caracterizar
mejor la clasificacion en grupos de riesgo, el
prondstico y, por supuesto, la adaptacion de
nuevos protocolos con estos desarrollos.>?

De acuerdo con el Childhood Cancer Survivor
Study las causas de mortalidad son la recaida
de la enfermedad, las segundas neoplasias y la
toxicidad; hallazgos similares a los encontrados
en nuestro estudio.?®

Conclusion

En el Instituto Nacional de Cancerologia la
mayoria de los niflos con WT ingresan en un
estadio avanzado de la enfermedad. Aunque
en un pais con recursos econdmicos medios
la supervivencia lograda con un tratamiento
multidisciplinario es inferior a los paises de altos
ingresos, es razonablemente aceptable. En
nuestro pais se requiere un mejor desarrollo de
pruebas diagndsticas para lograr tratamientos
adaptados a riesgo mas precisos.
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