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Resumen

Se presenta un estudio estadistico sobre in-
cidencia de la patologia oncologica en edad in-
fantil, en el Departamento de Pediatria de la Fa-
cultad de Medicina de Zaragoza. La muestra
comprende 65 casos recogides en un periodo
de 10 afnos (1976-1986). '
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Summary

We present an statistical study on the inciden-
ce of oncologic pathology during infancy carried
out in the Pediatric-Department of the University
of Zaragoza. The study includes 65 cases which
have been collected over a period of 10 years
{1976-19886).
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Bajoc el término cancer se entiende |a existencia de
una proliferacion celular anarquica secundaria a la
pérdida del normal equilibric entre los mecanismos
gue regulan la division celular. En su etiologia se im-
plican factores genéticos (1, 2) y ambientales (virus,
radiaciones, sustancias quimicas, etc.), que actdan

antes y/o después del nacimiento, con una evolucién,
prondstico y tratamiento diferentes, segun: estirpe ce-
lular, localizacion, estadio, edad y situacion clinica del
paciente,

El cancer es la primera causa de mortalidad en nj-
fios de 1 a 15 afios por enfermedad en los paises de-
sarrollados (3, 4, 5). Las leucemias representan el
40 % de esta patologia oncologica, estando constitui-
do el 60 % restante por los distintos tumores sdlidos
{8). En los paises no industrializados, las enfermeda-
des infecciosas y los accidentes estan delante de la
patologia tumoral (7). :

El terrible fantasma que era el cancer, hoy en dia
s combatido enérgicamente, y los resultados res-
pecto a supervivencia y calidad de vida son cada vez
mas satisfactorios (8, 9).

La frecuencia de esta enfermedad es dificil de es-
timar puesto qgue no es de declaracion obligatoria a
las autoridades sanitarias. La incidencia en los Esta-
dos Unidos de Norteamerica es de 124,5 casos por
millén en la raza blanca y de 97,8 casos por millon en
la raza negra (10). En Estados Unidos se cifra la fre-
cuencia anual en 12 casos por cada 100.000 nifios,
con una frecuencia acumulativa de 168 por cada
100.000 nifios entre uno y catorce anos de edad. La
probabilidad de contraer cancer entre estas edades
se ha calculado que seria de 1/595 (3).

En nuestro pais la estimacion estadistica de esta
patclogia la realiza ia Seccion de Oncologia de la Aso-
ciacion Espafiola de Pediatria, que efectua un Regis-
tro Nacional de Tumores Infantiles (RNTI) que se ubi-
¢a en el Centro de Documentacion e Informética Bio-
médica (CEDIB) de la Universidad de Valencia y la
Caja de Ahorros de Valencia.

Material y método

Como material hemos revisado las 65 historias de
los nifios controlados en este centro por esa causa.
La recogida de datos se obtuvo de los protocolos cli-
nicos de cada caso, que incluian informes diagnosti-
cos (anatomia patoldgica, hematologia, radiologia y
laboratorio}.

La informacion obtenida de nuestro material onco-
légico se ha clasificado en 7 apartados:

1. Incidencia general de enfermedades malighas
en nuestro departamento.

2. Tipos histoldgicos de las neoplasias. Para clasi-
ficar los tipos histoldgicos de tumores hemos utiliza-
do la nomenclatura de la International Classification of
Diseases for Oncology (11).

3. Distribucion segun edad y sexo.

4. Antecedentes personales y factores ambienta-
les.

5. Antecedentes familiares oncologicos. Distin-
guiendo tres grados de parentesco: parientes de pri-
mer grado (padres y hermanos), segundo grado
(abuelos) y tercer grado (tios, primos, tio-abuelos y bi-
sabuelos).

6. Factores socio-economicos. Valorando el medio
social segun el habitat en que se encuentra el nifo,
sea urbanoc o rural y &l hivel socio-economico, se va-
loré mediante una variante del Test de Graffar (12).
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TABLA I
TIPOS HISTOLOGICOS

I. Leucemias 23
— Aguda linfocitica 18
— Aguda no linfocitica 4
— Cronica mielocitica 1

Ill. Linfomas
— Hokgkin
— No Hodgkin

Il. Tumores SNC 1
— A. Gliomas

* Glioblastoma

= Oligodendroglioma

* Meduloblastoma

Meningioma

* Meningioma

Otros tumores SNC

¢ Craneofaringioma

* Pineatoma

* No especificado

— C.
— E

WSO = —mWw—==0N ==

V. Tumores hepaticos
— Hepatocarcinoma

—t

VI. Tumores 6seos
— Osteosarcoma
— Sarcoma de Ewing

-t D)

VIIl. Neoplasias del SNP

— Neuroblastoma

X. Tumores renales
— Tumor de Wilms

e e} LR~ )

—r

Xl. Melanoma cutaneo
Xll. Histiocitosis X
Xlll. Tumores Miscelaneos
— Carcinoma tiroideo
— Carcinoma suprarrenal

— Tumor nasofaringeo
— QOtros miscelaneos

VY S X

TOTAL =65 65

7. Mortalidad y supervivencia general y por grupos
histolégicos.

Resultados

1. Sobre un total de 14.286 enfermos pediatricos
hospitalizados en nuestro departamento hemos reco-
gido 65 pacientes oncoldgicos, lo cual representa una
incidencia de 4,55 por 1.000 de los pacientes hospita-
lizados. :

2. Los tipos histoldgicos comprobados mediante
examen bidpsico y/o necrdpsico se exponen en la ta-
bla I. La distribucion porcentual de [os mismos e ex-
presa en la (Fig. 1). '
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Se han estudiado un total de 23 pacientes gue pre-
sentaron leucemia {35 % de las neoplasias infantiles),
de los cuales 18 son leucemias linfoblasticas agudas
(LLA), lo que supone un 78 % de todas las neoplasias
liguidas y un 27 % de todos los tumores infantiles y
los 5 casos restantes los hemos clasificado en el gru-
po de leucemias no linfoblasticas (LNL), que dan lu-
gar al 22 % restante de las neoplasias liquidas, que
corresponde al 8 % de todos los tumores infantiles.

Respecto a los tumores sdlidos nuestra casuistica
presenta 42 casos (65 % del total de neoplasias in-
fantiles), siendo el grupo mas frecuente los tumores
del SNC con 12 casos (18 %), seguido por el tumor
de Wilms con 8 casos (12 %), quedando mas lejanos
el neuroblastoma con 6 casos (9 %), los linfomas con
5 casos (8 %), los tumores 6seos con 2 casos (3 %)
y el grupo miscelaneo de «otros tumores» con 9 ca-
808 (14 %), no sobrepasando ninguno de los tumores
que lo integran el 3 %.

3. En nuestra casuistica la edad media es de 5,9
afos, con diferencias relacionadas con el tipo de can-
cer.

Respecto a la distribucion global por edad de los tu-
mores infantiles es importante observar cémo entre
los 4 primeros afos, el numero es mayor, un 40 %,
que en los 4 siguientes, de 4 a 8, siendo aqui de un
26 % o que en los seis ultimos anos, de 8 a 14, un
34 % (Fig. 1).

La incidencia de leucosis en la edad de 2 a 4 afios
es muy elevada asi como en el intervalo de 4 a 8 afios.
Casi el 70 % de las leucemias recaen en nifios entre
los 2 y 8 afos de edad (Fig. 2).

La distribucion por edades de los tumores solidos,
es mas similar a la distribucién global, si bien desta-
car un aumento en el peridc de 8 a 14 afos, un 43 %,
con respecto a una disminucién-en los grupos de
edad de 0 a 4 afios, un 36 %, yde 4 a 8 afcs, un21 %
(Fig. 2).

Esta distribucion en los tumores solidos difiere de
forma importante en el intervalo de edad de 2 a 8 afios
respecto a las leucemias, en lo que corresponde el
70 % de los casos, mientras que en los tumores so-
lidos corresponde el 30 %.

La distribucion global por sexos ha sido de un 58 %
para varones frente a un 42 % de hembras, siendo el
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Figura 2

DISTRIBUCION POR EDADES DE LAS LEUCCSIS

FRECUENCIA
Q=MW RN~ @

DISTRIBUCION POR ERQADES DE LOS TUMORES
INFANTILES

N
w

el
[ =1

FRECUENCIA
&
2tz

01 12 48 B1d

@ ;m

24
EDAD

DISTRIBUCION POR EDADES
DE LOS TUMORES SOLIDOS

AGUDAS

e

FRECUENCIA
onEdIoNn RS ®

DISTRiBUC!ON POR RESIDENCIA DE LOS TUMORES
INFANTILES

26% 8 URBANA

H B RURAL

11
T

s
o1
e

74%

{ CATEGORIA SOCIAL DE LOS TUMORES ]

6%
62 aos 5%

128

H sala
B HEDiA-BASA
HEDIA
3 MEDIA-ALTA
B aLTA

613
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predominio de varones respecto al de hembras
1,38:1).

( Sin embargo en las LLA no existe predominio por
sexos (1:1), pero si que existe un predominio por el
varon {4:1) en las LNL, viendose en conjunto un pre-
dominio por el sexo masculino {1,3:1) en las neopla-
sias liquidas.

Respecto a los tumores solidos la distribucion es
muy similar; los varones representan et 59,5 % y las
hembras el 40,5 % (1,47:1).

4. Entre los antecedentes personales que noso-
tros hemos recogido, existe el dato de un paciente
con un Rindn de Herradura asociado a un tumor de
Wilms. Otro dato importante a resefiar es la presen-
cia en uno de nuestros pacientes con tumor de Wilms
de glomerulonefritis membrano-proliferativa, confir-
mado por anatomia patologica, sin malformaciones
urinarias y clinica de sindrome nefrotico (13).

En nuestra serie aparecen 2 casos con infecciones
de vias respiratorias bajas de repeticion que presen-
taron sendas LLA, pero no se llegd a confirmar nin-
gun patologia de la inmunidad.

Existe un paciente con sindrome de Down que pre-
sentd LLA y una hembra de diez anos, que con el an-
tecedente de neurofibromatosis de Recklinghausen,
presento leucosis mielomonocitica cronica por la que
fallecio. -

En nuestros pacientes hemos encontrado otros fac-
tores contributivos en la aparicidn de cancer como
50N noxas que incidieron durante fa gestacion: radia-
ciones ionizantes, factores gensticos (parejas con-
sanguineas) (10,14).

Siete casos, recibieron radiacion ionizante en el dl-
timo trimestre de la gestacién (Rx simple de abdo-
men), y de éstos, dos desarrollaron tumor solido y cin-
c0, sendas leucemias.

Soiamente tenemos un caso de consanguinidad de
los padres, desarrollando posteriormente el producto
de la concepcién un LLA.

Oftros datos recogidos, que a la luz de la literatura
pueden no encontrar gran interés en un neoplasico,
siempre conviene que sean resefiados. Asi, la exis-
tencia de otras anomalias como nistagmus congéni-
to, luxacidn congénita de cadera, invaginacion intes-
tinal, rifdn poliquistico, hipotiroidismo congénito, nos
hablan de un nino con patologia previa.

5. Para los antecedentes familiares hemos consi-
derado tres grados de parentesco, siendo el primer
grado el mas valorable de cara a su influencia sobre
el nifo. En 29 de nuestros pacientes (44,6 %) se ha
recogido el antecedente de patologia familiar oncold-
gica. _

Su distribucion es sobre todo a expensas de fami-
liares de tercer grado; s¢lo el 10 % de los anteceden-
tes pertenecen a los padres.

Los nifios con neoplasias liquidas tienen el 48 % de
los antecedentes familiares frente al 52 % en los tu-
mores s06lidos. La mayor parte de las neoplasias, un
88 %, que presentaban los familiares eran de estirpe
epitelial. El resto eran lsucemias. Es de resefar que
el padre de uno de’'los varones diagnosticado de LLA
presentaba al mismo tiempo un linfoma testicular de
células T; meses después la LLA evoluciond hacia un
linfoma de células T (15).

6. Respecto a los factores socio-econdmicos,
nuestra muestra esta constituida sobre tode por pa-
cientes que viven en un medio urbano, el 74 %, fren-
te al 26 % que viven en medio rural (Fig. 3).

Respecto a la categoria social, la mayoria de nues-
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Figura 4
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tros nifos viven en familias con un estatus sociceco-
némico medio o medio-bajo (Fig. 3). Estos datos son
ios esperados, dado que el tipo de pacientes que re-
cibe este servicio hospitalario coincide con las carac-
teristicas antes dichas.

7. De los 65 enfermos afectados de patologia
neoplasica maligna, 31 han tenido una evolucion letal
(47,7 %), lo cual supone, comparado con la mortali-
dad debida a otras entidades patologicas, la primera
causa de fallecimiento entre nuestros enfermos hos-
pitalizados.

En nuestra revisién hemos distribuido la supervi-
vencia o defuncién por grupos histologicos (Fig. 4). A
pesar de lo pequefa que es la muestra, nos pode-
mos dar una idea de la incidencia y evolucion de las
neoplasias infantiles.

Respecto a las leucemias, la leucemia linfoblastica
aguda es la que mejor prongstico presenta; en nues-
tra serie obtenemos el 55 % de supervivencia. De és-
tos, el 70 % sobreviven tras 5 afos y el resto esta en

tratamiento actualmente. No hay ningun caso de su--

pervivencia en las leucemias no linfobldsticas, 1o que
confirma su mal pronéstico.

Respecto a los tumores sdlidos el prondstico es
muy variable.

Los f/informas son un grupo muy heterogénec de
neoplasias. Hemos obtenido un 20 % de superviven-
cia, lo cual a pesar del escaso numero de nuestra
muestra, nos da idea de su mal prondstico, depen-
diendo éste del tipo celular y estadio en que se en-
cuentra el tumor. En este tipo de tumores se estan
consiguiendo mejores resultados con los nuevos pro-
tocolos (16).

Los tumores del SNC se caracterizan porque su
prondstico depende en gran parte de la localizacion,
de tal manera gue un tumor irresecable se comporta
como maligno a pesar de que su histologia no mues-
tre signos de malignidad. Nosotros obtenemos el
60 % de supervivencia.

Con respecto al tumor de Wilms y neuroblastoma
obtenemos el 50 % de supervivencia respectivamen-
te, aungue debemos resenar que en el 90 % de los ca-
s0s, la muerte ccurria €n nifos mayores de 2 anos y

con estadios tumorales -1V, mientras que los casos
que sobreviven correspondieron a estadios tumora-
les |-li y edad inferior a 2 afos.

Los tumores 6seos scbreviven con una calidad de
vida satisfactoria.

Respecto al grupo de «Otros tumoresy, de los siete
casos que sobreviven, el regimen de vida es normal
exceptuando el paciente con linfoepitelioma de ca-
vum, el cual tras ia aplicacidn de la radioterapia en ca-
vum y adenopatias cervicales hizo posteriormente
una estenosis de vias aeéreas y digestivas, viviendo
en la actualidad con tragueotomia y gastrostomia (17).
De reseriar por su rareza el caso del hepatocarcino-
ma que fue diagnosticado precozmente y los resulta-
dos han sido muy satisfactorios.

Discusion

1. Laincidencia de 4,55 por 1.000 como causa de
hospitalizacion referida a tumores malighos en nues-
tro medio refleja un valor inferior al encontrado en
otros centros (18).

Pensamos que se debe a la dispersion de Hospita-
ies que pueden atender en una regidn o en un pais de-
terminado ios pacientes oncoldgicos pediatricos.

2. Respecto al tipo de neoplasia y sus frecuencias
en la edad pediatrica, Miller y Miller, en 1984 (8), ha-
cen una revision de la incidencia de los diferentes tu-
mores infantiles en USA, la cual, al ¢compararia con
nuestra casuistica, comprobamos que coincide en {a
incidencia de leucosis, tumores del SNC y el grupo
heterogenec de «otros tumores», siendo inferior
huestra muestra en linfomas, tumores dseos y supe-
rior en tumor de Wilms y neuroblastoma.

La distribucion de los tumores, segun el tipo histo-
I6gico, coincide en lineas generales con la reporta-
da en series mas amplias (19, 20, 21, 22), ocupando
en nuestra serie &l primer lugar las leucemias, segui-
das de los tumores del SNC.

3. Las tasas de incidencia y mortalidad para un
determinado tipo de tumor varian con fa edad: mu-
chos tumoeres tienen un pico de incidencia en nifos
menores de 5 afios de edad (leucemia linfoblastica
aguda, neuroblastoma, tumor de Wilms y cancer pri-
mario de higado). El 41 % de todos los canceres in-
fantiles se detectan entre el nacimiento y los cuatro
afnos de edad (21, 23, 24, 25), y muchos son de es-
tirpe embrionaria, y por tanto tienen una fuerte deter-
minacion genética o prenatal (23, 25). Este dato coin-
cide con el obtenido por nosotros.

Otros tumores, tales como el linfoma de Hodgkin
(26), tumores Oseos y leucemia misloide aguda, tie-
nen un pico de incidencia después de los 5 afos de
edad y probablemente estén influenciados por facto-
res postnatales o determinantes ambientales (25). La
incidencia de LLA ha aumentado Ultimamente, sobre
todo en varones de 1 a 5 anos (27), disminuyendo en-
tre las edades de 10 a 14 afios (28). Los autores sue-
len coincidir, en gue de 3 a 4 anos se da el pico maxi-
mo de incidencia (10, 14, 29), dato que ratificamos.
Nuestra incidencia de leucosis coincide con la publi-
cada por Bleyer en 1984 (14).
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En cuanto a la distribucion gtobal por sexes, el pre-
dominio de varones sobre hembras coincide con los
datos reportados por otros autores en otros paises
(9, 18, 23, 25). La LLA se describe con mas frecuen-
cia en varones que en hembras (29), sin embargo no
existe predominio en nuestra serie.

4. En relacion con los antecedentes personales, el
origen genstico de determinados tumores no puede
ser puesto en discusidn, al comprobar la incidencia
de asociacion de tumores y malformaciones, confor-
mando auténticos grupos sindrémicos (30).

Hoy podemos asegurar que los casos con un sin-
drome de Down, estan en grave riesgo de padecer
leucemia (31). El tumor de Wilms, el tumor suprarre-
nal y el hepatoma, hay que sospecharlo en todos los
casos de exceso de crecimiento o visceromegalia,
como €l sindrome de Wisdeman-Backwith (9, 33). Hay
otra serie de entidades también relacionados con
esta patologia como es la neurofibromatosis que se
asocia a tumores cerebrales, fibrosarcomas, schwa-
nomas, feocromocitomas y leucemias (23).

Con todos estos datos no solamente podemos me-
jorar el diagnostico precoz del cancer infantil, sino, lo
que es mas importante, podemos preverlo a través
del consejo genético.

Con respecto a otros factores stioldgicos, como
son los ambientales, el uso indiscriminado de los me-
todos radicdiagnosticos durante el embarazo se sabe
gue hace aumentar el riesgo de un cancer en el feto
en el 50 % (33). En nuestra casuistica tenemos 7 ca-
s0s que recibieron radiacion ionizante en el ultimo tri-
mestre de gestacidn.

5. Esté bien demostrada la existencia de un ma-
yor riesgo de padecer cancer en los descendientes
de enfermos neoplasicos. Esto es compatible tanto
con causas geneticas, como ambientales o infeccio-
sas (9). Para cada edad suele acontecer diferente tipo
de neoplasia.

Asi, los nifocs con sarcoma pueden coincidir en fa-
milias con adultos que padecen carcinomas. Los ge-
melos idénticos tienen una probabilidad entre cinco
de sufrir leucemia cuando el otro gemelo ta padece.
Los antecedentes familiares juegan un papel decisivo
en neopiasias como el retinoblastoma, con un claro
componente hereditaric. En el tumor de Wilms se sue-
le encontrar cierta incidencia familiar (32).

6. Los factores socio-econdomicos han sido rela-
cionados con neoplasias en el adulto, pero en el nifio
no se han encontrado relaciones tan claras. Ademas
én el nifio, sobre todo de corta edad, existe también
el problema de la exposicién prenatal {10). La inciden-
cia de Enfermedad de Hodgkin aumenta conforme
mayor es el desarrollo de 10s paises y el nivel social
de su poblacion (26).

Algunos trabajos comentan que la incidencia de
leucemias es mayor en el medio urbano que en el ru-
ral, pero las diferencias no son significativas (29).

7. Hay que senalar que hemos revisado la inci-
dencia de los 10 ultimos afios y durante esta década
la terapéutica oncolégica ha sufrido cambios muy im-
portantes; se han hecho protocolos mas agresivos,
que se aplican de forma internacional (34). Por esto

nuestros resultados referidos a supervivencia-morta-
lidad, pueden variar con respecto a las series estu-
diadas con casos recientes (35).

Respecto a las LLA, Miller (8) obtiene superviven-
cias tras 5 afos de un 60 % y Maguire {7) de un 50 %,
a cuyo porcentaje se aproximan nuestros resultados.
Las leucemias no linfoblasticas tienen un prondstico
tan incierto que es dificil precisar los signos pronosti-

‘cos. Riemenschneider y Mauer (10) obtienen supervi-

vencias inferiores al 30 % a largo plazo y raro el caso
de supervivencia a 10s 5 afos. Nuestra supervivencia
alos 5 anos es del 0 %.

En los linfomas se llega a obtener hasta el 90 % de
remisiones iniciales (8, 10) si bien esto depende deal
estadio en que se encuentren. El tumor de Wilms ha
mejorado mucho sus resultados en esta década gra-
cias al empieoc combinado de los progresos en ciru-
gia, radioterapia y quimioterapia. Miller (8) en su ca-
suistica tiene un 60 % de supervivéencia tras 5 afos.
La nuestra es del 50 %.

La supervivencia en el caso del neuroblastoma sue-
le ser del 23 % a los 3 afos, mientras que si el nifo
es mencr de 1 afio, ésta se eleva al 50 % (10). Nosoc-
tros hemos obtenido &l 50 %.

Ha sido muy importante en la mejora de la super-
vivencia y calidad de vida del nifio canceroso la intro-
duccion de nuevas técnicas y procedimientos diag-
nésticos que facilitan ia deteccion precoz y precisa
de la neoplasia (36, 37). Existe a su vez, una resolu-
cion en los tratamientos antitumorales. Se ha avan-
Zzado en el uso de nuevas drogas, conccimiento de la
farmacodinamia, efectos terapéuticos y prevencion
de aquellos gue son indaseables (38, 39).

Es de interés hacer notar que también influye el me-
jor manejo de medidas generales de soporte (40).
Todo ello realizado en mayor numero de centros es-
pecializados y multidisciplinarios, que sin duda han
mejorado el nivel de asistencia cncolagica infantil, ob-
teniéndose cada vez mejores resultados al comparar
los diferentes programas terapéuticos (41, 42).
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