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RESUMEN

Titulo: "Estado actual del tratamiento quirdrgico de tumor de Wilms en un centro de alta
especialidad pediatrica de referencia en 7 afios"

Objetivo: Describir la experiencia en el manejo quirurgico de tumor de Wilms en la UMAE Hospital
de pediatria CMNO en 7 afios.

Material y Métodos: Estudio descriptivo retrospectivo. Con muestra no probabilistica de pacientes
con diagndstico de tumor de Wilms ingresados a la clinica de oncologia quirdrgica en el servicio de
cirugia pediatrica de la Unidad Médica de Alta Especialidad Hospital de Pediatria Centro Médico
Nacional de Occidente de la ciudad de Guadalajara, Jalisco, México, en un periodo comprendido del
01 de Marzo 2008 al 01 de Marzo 2015. Analisis estadistico descriptivo con SPSS 21.0.

Resultados: Se incluyeron en el estudio un total de 37 pacientes, el género predominante fue
ligeramente mayor el femenino en relaciéon 1.1:1. Predominio de edad de 3 a 4 afios, media 3.3
anos, Histologia mas frecuente fue favorable en 91.9%, anaplasia en 5.5%, (componente trifasico el
61%), el estadio mas frecuente de acuerdo a la clasificacién SIOP (mas utilizada en nuestro medio)
fue 1l (46%), seguido por IV (24.3%), Il (16.2), | (8%), V (5.4%). Se llegd al diagndstico por medio de
USG en el 86% y el 14% por TAC, de estos solo el 16% fue detectado por la madre.

De primera instancia se tomaron biopsia a 9 pacientes con quimioterapia neoadyuvante y posterior
reintervencién, 21 pacientes se sometieron a cirugia sin quimioterapia.

Las principales complicaciones transquirdrgicas son hemorragia 37.8%, ruptura del tumor 29.7% e
infeccién de herida quirurgica 2.7%. Como complicacidon tardia sélo un caso de oclusion intestinal
(2.7%). De 7 casos de mets pulmonar solo 4 pacientes se reintervinieron en promedio a los 2 afios
del diagndstico, de los 11 pacientes con ruptura transquirdrgica (29.7%), 2 pacientes tuvieron
recurrencia local (5.4%), Se presentd un caso de recurrencia local sin ruptura del tumor. De los
pacientes intervenidos quirdrgicamente soélo al 54% se le hizo toma de biopsia ganglionar, se
obtuvo como hallazgo trombo tumoral en vena renal 16% y en vena cava 2.7%. Actualmente se
tiene mortalidad del 13.5%. La estancia intrahospitalaria promedio al diagndstico es de 7.5 dias
(3+11) y su egreso en el postquirurgico es de 3.6 dias (2+10).

Conclusiones: En un periodo de 7 afios se diagnosticaron e intervinieron 37 pacientes con
diagnostico de tumor de Wilms, con una supervivencia general de este estudio de 86.5% y en
mayores de 3 afios de vigilancia de 54%, las malformaciones asociadas que se encontraron fueron
de vias urinarias 10.8% (4 pacientes) y hemihipertrofia en 3 pacientes (8%). Las principales
complicaciones fueron hemorragia transquirdrgica (37.8%) y ruptura del tumor (29.7%),
encontrando que la mayoria de las rupturas son de lado derecho en 8 pacientes (21%) y de lado
izquierdo en 2 pacientes (5.4%). Asi como la mortalidad y estadios mdas avanzados son de
predominio en lado derecho. No se encontré significancia en relacion a los pacientes que recibieron
QT prequirurgica y los que no recibieron con respecto a la ruptura tumoral. Los nifios que
presentaron ruptura del tumor tienen un riesgo de recurrencia local 2 veces mayor si existe ruptura
del tumor y derramamiento de este durante el transoperatorio. Los dias promedio para el inicio de
radioterapia postquirurgica fue de 14.5 dias, 6+32, y de quimioterapia 8 dias, 1+28.



MARCO TEORICO

INTRODUCCION.

El tumor de Wilms es el tumor renal primario maligno mas comun de la infancia y comprende 6%
de todos los tumores en pediatria, los resultados para los niflos han mejorado dramdaticamente en
los ualtimos 50 afios, con una supervivencia a largo plazo del 85%, tanto en ensayos

Norteamericanos y Europeos. (Hamilton TE, y cols, 2006)4'8'

Las tasas de supervivencia para muchos de los tumores en estadios tempranos son de 95 a 99%.
Actualmente los protocolos de tratamiento desarrollados para nifios fueron resultados de una serie
de ensayos realizados en América del Norte y Europa por el Children Oncology Group (COG),
anteriormente la (NWTSG), y la Sociedad Internacional de Oncologia Pedidtrica (SIOP). Su serie de
estudios aportaron una gran cantidad de conocimientos basados en la evidencia, para establecer

los mejores tratamientos, tanto en cirugia, radioterapia y quimioterapia.

El prondstico depende en gran medida del riesgo, estadio e histologia y mas recientemente en

marcadores genéticos. (Jeffrey S. Dome, 2009)**":

DEFINICION.
El tumor de Wilms o nefroblastoma, es un tumor de células embrionarias del rindn que
diagnosticado de manera oportuna, es el tumor sélido maligno con mayor éxito terapéutico en el

area de oncologia pediétrica. (Scott RH y Grundy 2005.) ¢

El tumor de Wilms se considera una neoplasia embrionaria, trifasica ya que contiene elementos de
distintas estirpes histolégicas mostrando componentes blastemal, estromal y epitelial. El analisis
histopatoldgico del tumor es esencial para el tratamiento, por lo que debe hacerlo un patélogo
experto (Weirich A, y cols 2001)'". La presencia de anaplasia es un factor de prondstico

desfavorable, que se presenta entre el 5 al 10% de los tumores. (Dome JSy cols 2006).>*

De acuerdo al National Wilms Tumor Study Group (NWTSG; 1969-2002), el tumor de Wilms se
presenta en el 92% de todos los tumores renales en la infancia, seguido del tumor renal de células
claras (3.4%) el nefroma mesoblastico congénito (1.7%) y el tumor rabdoide maligno (1.6%) asi
como otros tumores poco frecuentes a nivel renal, como el tumor neuroectodérmico primitivo, el

sarcoma sinovial y el nefroma quistico (Dome J. y cols 2009).**®



CLASIFICACION.

El manejo de los diferentes protocolos difiere tanto en el abordaje, como en el tiempo del manejo

quirurgico. El NWTSG, actualmente COG (Children Oncology Group/Grupo de Oncologia Pediatrica),

esta a favor de la nefrectomia inmediata. Mientras que el grupo de SIOP (Society International of

Oncology Pediatric/ Sociedad Internacional de Oncologia Pediatrica) prefieren el manejo pre

quirdrgico con quimioterapia para evitar la ruptura del tumor y facilitar la cirugia. Ambos abordaje

tienen resultados similares en la tasa de sobrevida. (Jeffrey S. Dome, 2009)

4,17.

La clasificacion utilizada por cada uno de estos grupos difiere un poco como se muestra a

continuacion:

Tabla 1.

Estadio

Grupo de Oncologia Pediatrica
(COG)

Sociedad Internacional de Oncologia Pediatrica (SIOP)

Tumor limitado al rifidn con reseccion completa:

* Capsula renal intacta, sin invasion tumoral.

* Sin invasion tumoral de las venas y linfaticos del seno
renal.

* Sin metdstasis ganglionares o hematdgenas.

* Sin biopsia.

* Margenes negativos.

Tumor limitado al rifién con reseccion completa:

* La capsula renal puede estar infiltrada pero el tumor no
alcanza la superficie externa.

* El tumor puede protruir y ocupar la luz del sistema pielocalicial
y el uréter pero no lo infiltra.

* Los vasos del seno renal no estan involucrados.

El tumor de extiende mas alla del rifidn pero se realiza
reseccion completa.

* El tumor penetra la cdpsula renla.

* Hay tumor en las venas o linfaticos del seno renal.

* Tumor en vena renal con margen libre de tumor.

* Sin metdstasis ganglionares o hematdgenas.

* Margenes quirdrgicos negativos.

El tumor de extiende mas alla del rifdn pero se realiza reseccion
completa:

* El tumor penetra la capsula renal hasta la grasa perirenal.

* El tumor infiltra el seno renal y/o invade los vasos sanguineos
o linfaticos por fuera del parénquima renal pero hay reseccion
quirurgica completa.

* El tumor infiltra los drganos adyacentes o la vena cava pero
hay reseccién quirudrgica completa.

Tumor residual o metastasis
confinadas al abdomen.

* Metdastasis ganglionares abdominales.

* Contaminacidn peritoneal o implantes tumorales.

* Derramamiento tumoral de cualquier grado ocurrido
antes o durante la cirugia.

* Tumor macroscopicamente residual en el abdomen.

* Biopsia tumoral (incluyendo por aspiracidon con aguja
fina) antes de la nefrectomia.

* Presencia de tumor en bordes quirurgicos.

no hematdgenas

Reseccidn in completa del tumor que se extiende mas alla de los
margenes de reseccidon quirurgica (residual macroscépico o
microscépico).

* Afectacion de ganglios linfaticos abdominales, incluyendo
tumor necrotico o cambios inducidos por quimioterapia.

* Ruptura tumoral previa o transoperatoria.

* El tumor ha penetrado la superficie peritoneal.

* Trombo tumoral presente en los bordes de reseccion
quirurgica.

* Biopsia quirurgica antes de la reseccion definitiva (no incluye
biopsia por aguja fina).

Metastasis hematdgenas mas alla del abdomen.

Metastasis hematdégenas mas alld del abdomen.

Tumor renal bilateral:

* El tumor de cada lado debe ser subestadificado por
separado de acuerdo a los criterios anteriormente
sefialados [ej. Estadio V, subestadio Il (derecho),
subestadio | (izquierdo)]

Tumor renal bilateral.

* El tumor de cada lado debe ser subestadificado por separado
de a acuerdo a los criterios anteriormente sefalados [ ej.
Estadio V, subestadio Il (derecho), subestadio I (izquierdo)].

Fuente: Dome J, Roberts Ch, Argani P. Pediatric Renal Tumors. En Orkin S, Fisher D, Look AT, Lux S, Ginsburg D, Nathan D. Oncology of infancy and
Childhood. Saunders Elsevier 1st Ed (2009): 542-585 pp.



La presentacion clinica de los pacientes de acuerdo a un estudio realizado por Roberts y cols* se

puede observar en la tabla 2.

Tabla 2.
Estadio Porcentaje de casos Tumor

| 45-50% Tumor limitado a un rifidn, reseccién completa, cdpsula renal intacta,
sin tumor residual.

1] 20% Tumor con extension regional mas alla de la capsula renal pero con
reseccion completa. Sin tumor residual aparente.

1 10-15% Tumor residual confinado al abdomen, sin diseminacion hematdgena. I

\Y 15% Metdstasis hematdgenas (pulmédn, higado, hueso, cerebro)

Vv 5% Tumor bilateral al diagnéstico

Fuente: Dome J, Roberts Ch, Argani P. Pediatric Renal Tumors. En Orkin S, Fisher D, Look AT, Lux S, Ginsburg D, Nathan D. Oncology of infancy and
Childhood. Saunders Elsevier 1st Ed (2009): 542-585 pp.

EPIDEMIOLOGIA.

En Estados Unidos se presentan de 500-550 casos por afio, es el segundo tumor abdominal maligno
mas frecuente en nifios después de neuroblastoma. El riesgo de desarrollarlo en la poblacion
general es de 1:10,000, la incidencia es mas elevada en raza negra americanos y africanos que en la
raza blanca y significativamente menor en los asiaticos. La edad media al diagnéstico es de 36
meses, tienden a presentarse alrededor de 6 meses mas tarde en nifias que en nifos. (Breslow y

cols, 2006)"2°.

El tumor de Wilms es poco frecuente en nifios mayores de 10 afios y menores de 6 meses, los

tumores pueden ser unilaterales o bilaterales, el tumor bilateral ocurre en un 4 a 13% de los

pacientes. (Coppes y cols 2000)*%.



En México desafortunadamente existen pocos datos de mortalidad por cdncer en nifios que logren
reunir estudios multicéntricos como sucede en los paises en desarrollo. Lo que es un grave
problema que tienen los niflos con cancer de nuestro pais, porque como se sefialé la mortalidad es
un indicador de la calidad de la atenciéon médica que reciben. Asi por ejemplo en los nifios de 0 a 14
afios de EUA la mortalidad en 1950 era de 80 x 10° y para 2001 disminuyd a 25 x 10°, lo cual se
debid a la mejoria en el tratamiento ofrecido a través del establecimiento de Grupos Cooperativos.
Por lo tanto al revisar la mortalidad que se tiene en los nifios mexicanos, en donde se observa que
no hay disminucién de la mortalidad, incluso por el contrario hay tendencia al incremento, indica la
necesidad de establecer una mejor organizacion de los sistemas de salud y dar un mejor
tratamiento a los nifios mexicanos que desarrollan cancer. (Fajardo, Gutierrez 2005)343¢

En un estudio realizado por Gonzalez Rivera y cols denominado vigilancia epidemioldgica del
cancer se reporta la presencia de 20 nuevos casos de tumor de Wilms en el periodo comprendido

2003-2005 en el INP.(Gonzalez Rivera y cols, 2007)>>>®

El Registro Nacional de Cancer de Nifios y Adolescentes surge en 2005 ante la necesidad de conocer
la magnitud del problema en el pais como un esfuerzo conjunto y multidisciplinario con Ia
aportacion académica y cientifica del Instituto Nacional de Pediatria (INP), la Comisidn Nacional de
Proteccion Social en Salud (CNPSS), el Centro Nacional para la Salud de la Infancia y la Adolescencia
(CeNSIA), y la Direccidon General de Epidemiologia (DGE). En el periodo comprendido 2005-2010, en
pacientes con cancer en menores de 20 anos, segun el tipo histolégico del tumor se obtuvo un
reporte de Unidades Médicas Acreditadas por la Secretaria de Salud, reportando los tumores

renales en el 6o lugar con 137 casos (5.9%). (Hernandez By cols. 2011)*®



HISTORIA.
John Hunter de 1763 a 1793 recolectd los primeros tumores para su museo, entre los que se
encuentra un tumor renal bilateral en un nifio pequeifo y permanece aun en exhibicién en el

Museo Hunteriano del Colegio Real de Cirujanos en Londres. (Eberth 1872)**%*

El Tumor de Wilms recibe su nombre debido a Carl Max Wilhelm Wilms, médico cirujano y patdlogo
aleman, fue uno de los primeros en proponer que las células tumorales se originan durante el
desarrollo del embrién. Carl Max publicd sus resultados en 1897 y 1899 en una monografia titulada
“Die Mischgeschwiilste der Niere” (tumor mixto del rifién) que describe 7 casos de nifos con

nefroblastoma. (Wilms M, 1899)%.

La primera reseccién exitosa fue realizada por Thomas Richard Jessop en la enfermeria general de
Leeds, en Inglaterra el 7 de junio de 1877 en un nino de 2 anos de edad con hematuria y tumor

renal. 2>

A principios del siglo XX la supervivencia para un nifo con tumor de Wilms era de 5%. La cirugia fue
el primer tratamiento eficaz para el nefroblastoma y sigue siendo un componente esencial para el

éxito de la tratamiento multimodal. (Oeffinger KC 2004)*2.

El inicio del siglo XX fue también el inicio de las radiaciones ionizantes y en 1915 Heineman utilizé
estas como tratamiento postquirurgico, para 1916 Friedlander utilizé la radioterapia como terapia

inicial para el tumor. (Davis-Johns y cols, 1999)%.

A finales de 1930 William Ladd describe la técnica quirdrgica de reseccion de tumor renal con una
incision abdominal transversa con ligadura precoz de los vasos renales, eliminacion de la grasa
circundante y la fascia de Gerota. Estos principios mejorardn el resultado en la sobrevida a un
32.2% a los 3 afios con una mortalidad operatoria reducida del 23% al 7%. Estos principios
quirudrgicos descrito por Ladd continuan vigentes hasta la actualidad, con excepcién de la ligadura

precoz de los vasos renales. (Oeffinger KC 2004)*.
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ETIOLOGIA.

La etiologia del tumor de Wilms es desconocida en la mayoria de los casos, sin embargo, en un 5%
de los pacientes se identifica una mutacion genética. Estas pueden estar relacionadas a tres
mutaciones principales: mutacién del gen WT1 (11p13) como sucede en el sindrome de WAGR
(Tumor de Wilms, aniridia, malformaciones genitourinarias, retraso mental), aniridia aislada,
Sindromes de Denys-Drash y Frasier. El gen WT2 (11p15) se asocia a hemihipertrofia, asi como al
sindromes de Beckwith-Widemann, Simpson-Golabi-Behmel y Perlman. En un 1-3% de los pacientes
pueden observarse Tumor de Wilms familiar originada por una mutacién en FWT1 en 1721 y

FWT2 en 19q13. (Scott RH, 2005)*°.

Biologia molecular y genética.

La pérdida de heterocigocidad (LOH) se refiere a la perdida de material genético y la singularidad
alélica. LOH se encontré inicialmente en niflos con tumor de Wilms que presentaban mutacién en
los cromosomas 11p (33% de los tumores), 16q (20%), y 1p (11%). Uno de los objetivo importante
del NWTS-5 fue determinar si LOH especifica del tumor para los cromosomas 11, 1p o 169 se
asociaban con un prondstico de mal prondstico para los nifios con histologia favorable (HF). Los
resultados demostraron que los pacientes con LOH en 16q y 1p tenian por lo menos 10% de mayor

, . , . 18,21.
indice de recaidas y muerte que los que no tiene LOH. *®

Estos resultados se utilizan como factor prondstico para determinar el riesgo de la falla terapéutica,

independientemente al estadio de la enfermedad. (Scott RH, 2005)16.

Grundy y cols reportaron en un estudio similar pero mas pequefio realizado por UKCCSG (Grupo de
estudio de nifios con cancer del Reino Unido) encontrd una incidencia comparable de LOH para 16q
(14%) y 1p (10%), sin embargo en este estudio no fue posible demostrar la asociacion de estas
alteraciones con la falla terapéutica. Esto puede ser debido a que la muestra de estudio fue mas
pequeiia o que se utilizaron dosis mas elevadas de doxorrubicina, lo que pudd haber evitado que se
tuvieran los resultados de un mayor indice de recaidas y falla terapéutica reportado en el estudio

del NWTS-5.°
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Los estudios y analisis de los pacientes con tumor de Wilms han identificado deleciones y
traslocaciones que afectan el brazo corto del cromosoma 7, entre 7pl13 y 7p21, y tal vez el gen

POUGF2 en 7p14, pero no se ha demostrado relacion en el pronéstico. (Grundy y cols 2005)°.

Otro objetivo del estudio NWTS-5 fue determinar si el estado de la ploidia del ADN estd asociada
con un peor prondstico en nifios con histologia favorable tomando el indice de ADN como factor
prondstico: el indice de ADN mayor de 1.5 se asocid fuertemente con aplasia en el estudio

histoldgico y predictivo de un prondstico desfavorable. (Perlman y cols 2011) .

La proteina del gen TP53 localizado en el cromosoma 17, es considerado un regulador negativo de
la proliferacion celular y regulador positivo de la apoptosis en respuesta a agentes que dafan el
ADN. TP53 es el gen con mutacion mas comun asociado con el desarrollo de cancer humano. El
sindrome de Li-Fraumeni es un sindrome con predisposicion a desarrollar multiples cédnceres
asociado a la mutaciéon en TP53; a pesar de que en paciente con tumor de Wilms raramente se
desarrolla Li-Fraumeni. En paciente con tumor de Wilms que presentan mutacién en TP53, casi
siempre son tumores con histologia anaplasica. El 75% de los tumores con histologia anaplasica
tienen mutaciones en TP53. Bardeesy N y cols en un estudio de la COG, demostraron el pronéstico
e incidencia pacientes con tumor de Wilms anapldsico y la asociaciéon con mutaciones del TP53.

(Bardeesy Ny cols, 1994) 5%,
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Malformaciones asociadas.
Existen numerosos sindromes que presentan una predisposicion para el desarrollo de tumor de
Wilms. Las tasas de tumor de Wilms asociado a cualquier malformacién o sindrome varian de 8% a

17% (Dumoucel y cols 2014)*.

Las tasas de tumor de Wilms asociados especificamente con sindromes como el sindrome
Beckwith-Wiedemann (BWS), Denys-Sindrome Drash (DDS)(nefropatia, insuficiencia renal,
pseudohermafroditismo y tumor de Wilms), sindrome de Perlman, la anemia de Fanconi (FA),
sindrome de WARG es de 3.8% segun reporta Ng y cols en el 2007; *° versus 4.7% reportado por

Dumoucel y cols en el 2014.%5%8

En algunas malformaciones uroldgicas como nefromegalia, criptorquidia, hipospadias o sdlo
hemihipertrofia se asocian a la presencia de tumor de Wilms hasta en 10% de los pacientes.
(Miller RW, y cols, 1964) %’ por tal motivo es importante que los nifios con estos sindromes deben
someterse a protocolo de diagndstico temprano mediante estudio ultrasonografico seriado con la
finalidad de detectar tempranamente pacientes con tumores pequefios en etapas tempranas, lo

gue disminuye la probabilidad de administracién de quimioterapia. (Dumoucel y cols 2014)%.

El sindrome de WARG (Tumor de Wilms, aniridia, malformaciones genitourinarias, retraso mental),
es un desorden genético poco frecuente que presenta alteracion en el gen 11p13 con
predisposicion a desarrollar tumor de Wilms. Se ha visto que cerca del 1% de los nifios con tumor
de Wilms tienen sindrome WARG. Debido a que los nifios con WARG presentan aniridia la mayoria
de los nifios se diagnostican al nacer y se realiza estudio de escrutinio para Tumor de Wilms.
Gronskovn K y cols reportd que los pacientes con hallazgo de aniridia sin sindrome WARG también

presentar riesgo elevado de desarrollar tumor de Wilms. ( Gronskov K y cols 2001)2%%3,

Los pacientes que presentan un mayor riesgo de desarrollar tumor de Wilms como en el caso de
niflos con Sindrome de Beckwith Wiedemann, Hemihipertrofia idiopatica, WARG, Sindrome Denys-
Drash y Sindrome Perlman, se deben someter a protocolo de deteccion temprana de tumor de
Wilms mediante ultrasonido seriado, se recomienda realizarlo cada 3 a 4 meses hasta la edad de 7
anos. Se considera es un estudio facil de conseguir, no invasivo, no se expone a radiacién vy

generalmente no requiere sedacion.*®
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CUADRO CLiNICO.

La mayoria de los nifios con tumor de Wilms se presentan con una masa abdominal asintomatica
generalmente descubierto por los padres o el pediatra, o por un hallazgo incidental en el
ultrasonido como protocolo de estudio de dolor abdominal, en aquellos tumores no palpables. La
hematuria macroscépica se encuentra en el 18.2% de los pacientes y hematuria microscopica en el
24.4%. En un 10% de los nifos se observa la presencia de coagulopatia y 20% a 25% presenta
hipertension arterial debido a activaciéon del sistema renina-angiotensina, también pueden
presentar fiebre, anorexia y pérdida de peso en un 10%. La extensién de un trombo tumoral en la
vena renal puede obstruir la vena espermatica y dar lugar a varicocele izquierdo y en casos raros un
trombo en la auricula puede ocasionar falla cardiaca. La ruptura de la capsula y hemorragia es poco

frecuente pero se puede manifestar como abdomen agudo. (Dome J y cols, 2009)"4°.

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL.

El diagndstico diferencial de una masa abdominal incluye neuroblastoma, hepatoblastoma,
rabdomiosarcoma y linfoma. El neuroblastoma es el tumor sélido abdominal mas comun en los
nifios; una diferencia clinica para distinguir entre tumor de Wilms y neuroblastoma es que los nifios
con neuroblastoma se presentan con mal estado generalizado y afectacidn generalizada, ya que
suele presentarse cuando el paciente ya tiene enfermedad metastasica, mientras que los nifios con
tumor de Wilms son nifilos de apariencia sanos sin presentar sintomas mas que el hallazgo de una

masa abdominal palpable. (Zapata y cols, 2010)**"**,
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DIAGNOSTICO

Después de que se identifica una masa abdominal el estudio de gabinete inicial es realizar una
radiografia para determinar la localizacién anatémica y la extensidén de la masa. Posteriormente se
debe realizar un ultrasonido doppler el cual nos aporta mayor informacién sobre la masa
abdominal, ya que nos permite identificar la localizacion del tumor y evaluar la posible extensién
intravascular o ureteral. Cerca del 4% de los pacientes con tumor de Wilms presentan trombo en
vena cava inferior o en la auricula y un 11% afecta la vena renal. La embolizacién de un trombo de
la vena cava a la arteria pulmonar puede ser letal por lo que se debe identificar antes de Ila

operacién ya que esto contraindicaria la cirugia. (Rioja y cols 2008)***133,

La extension intravascular en el tumor de Wilms es un fendmeno bien reconocido. La extension
intravascular a la vena cava ocurre en 4-8% de los pacientes, mientras que la extension a atrio se
observa en aproximadamente 1-3% de los casos. Se ha observado que la extension intravascular es
mas comun en tumores del lado derecho, probablemente debido a que la vena derecha es mas
corta en nifios con una edad promedio de 3.75 vs 2.97 afios. La extension cava-atrial es mucho
menos frecuente y puede producirse prolapso de tumor a través de la valvula tricuspidea hacia el

ventriculo derecho. (Suzanne McMahon y Robert Carachi)33'

El diagndstico de trombo intravascular y su extensién fue posible de realizar en el studio de la SIOP
93-01/GPOH y en el de la SIOP 2001/GPOH usando una combinacién de ultrasonido con Doppler en
el 94%, y ha probado ser efectivo y posible de realizar con el beneficio de que se puede realizar en

el transquirdrgico si es requerido. (Suzanne McMahon and Robert Carachi)®*

La tomografia computada de abdomen es un estudio indispensable para el diagndstico integral de
un paciente con tumor renal. La TAC permite establecer el diagndstico de certeza en el 82% de los
casos. Miniati y cols en un estudio reportaron que la sensibilidad, especificidad, valor predictivo
positivo, valor predictivo negativo de la TAC en el establecimiento del diagndstico en pacientes con
tumor de Wilms fue de 0.92, 0.55, 0.84, y 0.73, respectivamente. (Miniati y cols, 2008)*.

Hamilton TE y cols, en el 2006 reportaron que en nifios con tumor de Wilms bilateral solo en un
0.25% de los pacientes no se identificaron estos mediante TAC moderna helicoidal. Con base en
estos resultados, la exploracion bilateral en el abordaje quirdrgico no se recomienda por el COG. La

resonancia magnética evita la exposicion a radiacion pero no ha demostrado ser superior a la TAC.
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Se ha sugerido su utilidad en el control de pacientes con reseccién de tumor de Wilms bilateral.

(Hamilton TE)’.

Debido a que lo los sitios mds comunes de metdstasis son los pulmones y el higado, se deben de
obtener controles de abdomen y a nivel pulmonar. En los protocolos del NWTS-4 y NWTS-5
encontraron que el 13% de los pacientes con tumor de Wilms unilateral de histologia favorable

presentaron enfermedad pulmonar. (Dome J y cols, 2009)*.

Figura 1. TAC de paciente con tumor de Wilms unilateral.

Figura 2. Dos TAC de tumor de Wilms bilateral comparativas después de 6 semanas de quimioterapia. (tomado de Pediatric Surgery,Arnold G. Coran,
seventh Edition, Elseviers Saunders).
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HISTOLOGIA

Es un tumor embrionario que contiene componentes embrionarios normales del rifion. El clasico
tumor de Wilms consta de tres elementos, blastemal, estromal y epitelial. Los tumores contienen
diversas proporciones de cada uno de estos elementos. Los mds comunes son los trifasicos que
contienen tejido blastemal, estromal y celulas epiteliales, después le siguen los bifasicos y
monofasicos y con menor frecuencia los que contienen epitelio mucinoso anormal o escamoso,

musculo-esquelético, cartilago, osteoide o grasa.'”**:

Los tumores monofasicos pueden ser muy invasivos y dificiles de diferenciar de otros tumores de la
infancia como el tumor neuroectodérmico primitivo, neuroblastoma y linfoma. Algunos tumores
monofasicos de estroma indiferenciado se puede confundir con sarcomas como el sarcoma de
células claras del rifién, nefroma mesoblastico congénito o sarcoma sinovial. Otros tumores de
Wilms pueden tener diferentes cantidades de tejido musculo-esquelético bien diferenciado
(rabdomiomatoso) o pobremente diferenciado (rabdomiobldstico). El tumor de Wilms que es
totalmente tubular y papilar puede ser dificil de distinguir del carcinoma renal de células papilares.

(Weirich A, y cols 2001)Y.

En base a su histologia podemos encontrar tumor de Wilms con histologia faavorable y con
histologia desfavorable. Afortunadamente los Tumres de Wilms con histologia favorable incluyen
el 90% de los tumores unilaterales y bilaterales. La histologia anaplasica se considera histologia
desfavorable junto con el sarcoma renal de células claras y tumores rabdoides, la histologia
desfavorable se encuentra solo en 10% de los tumores renales de la infancia. (Zapata y cols ,

2010)%.

La histologia del tumor de Wilms es un factor determinante para seleccionar el tratamiento y

estadificacion mas adecuado, como se ve en la Tabla 3.*
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TABLA DE RIESGO PARA TUMOR DE WILMS DE ACUERDO A HISTOLOGIA.

Tabla 3.
Clasificacion de riesgo Porcentaje de casos Histologia
Bajo Riesgo 5-10% Nefroblastoma quistico parcialmente diferenciado
Nefroblastoma con necrosis universal
Riesgo Intermedio 70-80 % Nefroblastoma epitelial.

Nefroblastomaestromal.
Nefroblastoma mixto.
Nefroblastoma de tipo regresivo.
Anaplasia focal.

Alto riesgo 15-20 % Nefroblastomablastemoso.
Anaplasia difusa.

Fuente: Dome J, Roberts Ch, Argani P. Pediatric Renal Tumors. En Orkin S, Fisher D, Look AT, Lux S, Ginsburg D, Nathan D. Oncology of infancy and
Childhood. Saunders Elsevier 1st Ed (2009): 542-585 pp.

TRATAMIENTO.

El éxito del tratamiento para los nifios con tumor de Wilms es el resultado de varios estudios
multidisciplinarios que incluyen al NWTSG, SIOP y el UKCCSG, quienes han definido los factores
prondsticos que se utilizan para la estratificacidn y riesgo, incluyendo marcadores biolégicos. Esto

ha permitido la realizacion de protocolos para manejo quirdrgico, quimioterapia y radioterapia. **

Manejo quirurgico.

En Estados Unidos, el National Wilms Tumor Study Group (NWTSG) recomienda nefrectomia inicial
en estadios | y Il, con biopsia pre tratamiento para los pacientes considerados no resecables al
diagnéstico. Los esquemas de quimioterapia subsecuente asi como la necesidad de radioterapia se

i i ; . 6,16,33.
determinan por el estadio del tumor y su histologia. ****

En Europa, la Sociedad Internacional de Oncologia Pediatrica (SIOP) recomienda quimioterapia pre-

operatoria sin biopsia en todos los tumores sugestivos de ser tumor de Wilms; a diferencia de

NWTSG. *&
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Principales conclusiones de los estudios del NWTS (COG)

Tabla 4.
MNational Resultados de relevancia
Wilms”
Tumor Study
[NWTS)
NWTS-1 E stadio I: La Radioterapia no ofrece beneficios a pacientes < 2 afios con AMD
[1963-1973) E stadios |IH11: VCR/AMD son superiores gue =su uso como mono droga
La presencia de anaplasia comesponde a un fuerte factor prondstico adverso
NWT5-2
[1974-1978) E stadio I: La reduccdion de quimioterapia de 15 meses a 6 meses no afecto de manera negativa la
snbrevida libre de recaidas, La radinterapia no es necesaria en este grupo.
E stadio Il: El compromiso lin fatico empeora el pronostico
E stadios 11-V: la adicion de DOX al esguema de VCR/AMD mejond los resultados
NWTS-3
[1979-1988) Estadio | con Histologia favorable (HF )y La Sobrevida libre de recaidas fue similar si el tratamiento con
VCR/AMD dumd 10 o 26 semanas
E stadio Il (HF y:la adicion de DOX al esquema de VCR/AMD no mejord la sobrevida libre de recaidas,
Radioterapia no es necesarna en este grupo
E=stadio Il (HF ) :
1. 5in DOX, Radioterapia de20 Gy al flanco fue superior a 10 Gy
2. Adicion de DOX a Radioterapia de 10 Gy al flanco incrementa la Sobrevida libre de
recaidas
3. Adicion de DOX a Radioterapia de 20 Gy al flanco no mejord la sobrevida libre de
recaidas
E stadio IV (HF )} Adicidn de Ciclofosfamida no mejond la sobrevida libre de recaidas
E stadios |V con anaplasia difusa: la adicion de Cicdofosfamida parece mejorar la sobrevida libre de
recaidas
NWTS-4 E stadio |1V (H F} Mo hay diferencia en sobrevida libre de recaidas cuando se administra Adriamicina en
[1986-1954) maono dosis gue en cinco dosis, la toxicidad y el costo =on menores en una sola dosis

E stadio IlI-V (HF ) No hay diferencia en sobrevida libre de recaidas cuando se administra DOX en mono
dosis que en tres dosis. La toxicidad v el costo son menores enuna sola dosis

E stadio Il-V (HF): Mo hay diferencia en sobrevida libre de recaidas entre § v 15 meses de quimioterapia.
E stadios |1\ con anaplasia difusa mejond la sobrevida libre de recaidas con la adicion de Ciclofosfamida
NWTS-5 Estadio | (HF),edad = 2 afios, tumor = 550 g:sin quimioterapia, 2- libre de recaidas con sobrevida de =olo
[1995-2002) &6% pem la sobrevida total fue de 100%

E stadios |-V (HF): LOH en 1p ¥ 16g predictor negativo para sobrevida libre de recaidas v sobrevida total
E stadio | con anaplasia: La sobrevida libre derecaidas vy la sobrevida total inferiores a los pacientes en
Estadio | con (HF )

E stadios |11 con anaplasia difusa: mejores resultados usando esquema de VCR/DOX/ICYCLO/ETOP

Fuente: Dome J, Roberts Ch, Argani P. Pediatric Renal Tumors. En Orkin S, Fisher D, Look AT, Lux S, Ginsburg D,Nathan D. Oncology of Infancy and
Childhood. Saunders Elsevier 1st Ed (2009): 542 - 585 pp.



Principales conclusiones de los estudios de la SIOP
Tabla 5.

Estudio dela Sefialamientos de relevancia
sociedad
Internacional de
Oncologia Pedidtrica
(s10P)

SI0P 1 [1971-1974) Radioterapia preoperatoria reduce el nimero de rupturas tumorales transoperatorias v sub
estadifica al tumor

SI0P 2 (1974-1976) 9 meses de VCR/AMD equivalen a 15mesesde WVCR/ANMD; la reduccidn de rupturas tumorales
en €l grupo con neoadyuvancia se confirma.

SIOP 5 [1977-1575) La administracion de guimioterapia preoperatoria equivale a la administracion de radioterapia en
la prevencion de rupturas tumorales.

SI0P & (1980-1987) Estadiol: 17 semanas de VCR/AMD tiene resultados similares a 38 semanas de VCR/AMD
Estadio [IN0O: Al no incluir la regla de detencion disparada por RT por recumencias abdominales;
sin embargo la enfermedad libre de enfermedad y sobrevida global no fueron afectadas al no
utilizar RT.

Estadio [IN+/11: La doxorrubicina incremento la sobrevida libre de enfermedad pero no la
sobrevida total.

SI0P 9 (1987-1991) 4semanas de VCR/AMD equivales a la administracidn de 8 semanas en los términos de
sobrevida libre de enfermedad v sobrevida total en tumores en estadio 1.

S10P 9301 Pacientes en estadio | de tumor de Wilms evolucionan de manera similar si 2 administran
[1983-199%) 4 zemanas WVCR/ANMD postoperatoras que =ise administran 38 semanas
Histologia predictiva de recurrencia

Fuente: Dome J, Roberts Ch, Argani P. Pediatric Renal Tumors. En Orkin S, Fisher D, Look AT, Lux S, Ginsburg D,Nathan D. Oncology of Infancy and
Childhood. Saunders Elsevier 1st Ed (2009): 542 - 585 pp.

El procedimiento quirdrgico adecuado para un paciente con TW unilateral es la nefrectomia radical.
El cirujano juega un rol muy importante en la reseccion completa del tumor y en evitar la ruptura

tumoral con derramamiento y diseminacién peritoneal. (Ehrlichy cols, 2005)°

La técnica quirurgica puede impactar en el estadio del tumor asi como el riesgo de recurrencia
local. Se recomienda el abordaje transperitoneal para evaluar adecuadamente la extension tumoral
extrarrenal, el abordaje quirdrgico mediante lumbotomia no debe realizarse. Se debe inspecciona
la cavidad en busca de implantes peritoneales, invasidon vascular y metastasis. Se debe evaluar el

rifidn contralateral en busca de enfermedad bilateral antes de realizar la nefrectomia. &%
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Técnica quirurgica.
La cirugia del tumor de Wilms es una nefrectomia transabdominal que tiene como requisitos antes
de iniciar la cirugia, contar con un catéter venoso central y linea arterial para mejorar el monitoreo

del paciente, sonda urinaria, bloqueo epidural como rutina asi como también cruce de paquete

sanguineo. >

A

Figura 3. La incisién a realizar es en linea transversa supraumbilical tan grande como sea el tumor
para evitar rupturas transquirargicas (A). Al llegar a retroperitoneo se diseca el hilio renal, se
refieren arteria, vena renal y el uréter. (B).

Figura 4. Se liga con doble sutura tanto arteria como vena renales pero se liga y corta primero la

arteria para evitar congestion del érgano y se extrae en bloque la pieza con grasa perirenal.
FUENTE: Carachi R (2003) Congenital mesoblastic nephroma and Wilm’s tumor. In: Puri P (ed) Newborn surgery. Arnold, London, pp 747-750.
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El muestreo ganglionar tanto hiliar, para adrtico como paracaval ipsilateral son imprescindibles, se
debe resecar todos los ganglios macroscépicamente anormales y en caso de no haberlos, revisar los
ganglios aunque su aspecto sea normal. Se debe evitar realizar biopsia renal transoperatorias,
excepto en aquellos casos que transquirdrgicamente se considere irresecable; actualmente con el
uso de la TAC pre quirdrgica es posible determinar a aquellos pacientes que se consideran

irresecable. (Ehrlich y cols, 2005)°.

Ehrlich y cols, en el 2005 llevan a cabo un estudio sobre el impacto de técnica quirurgica sobre la
recurrencia local y el estadio clinico, este estudio formd parte de National Wilms Study 5. En este
estudio se incluyeron 1305 nefrectomias. No se tomaron ganglios linfaticos en 117(9%) de los
pacientes en estadio |, en 57 (12%) pacientes con estadio Il y en estadio Ill, 19 (4%). Para resaltar
la importancia de la toma de ganglios del total de 1305 pacientes, 457 fueron clasificados en
estadio lll, y de estos 187 (41%) casos pudieron clasificarse solamente por el resultado positivo
de los ganglios. Se presenté derrame del tumor localizado en 19.3% (253/1305) de los nifios, 54
casos con derrame local se consideraron en estadio Il y 97 en estadio lll. Mientras que el derrame
difuso se presento en 22.3% (102/457) pacientes con estadio Ill . La ruptura tumoral fue la causa
mas comun en 139 (55%) de los derrames. 19 pacientes (7.5%) fueron sobre-estadificados, por lo
gue recibieron tratamiento mas intensivo. En aquellos pacientes estadios Il en donde no se
tomaron ganglios linfaticos, se observo un aumento en el numero de recaidas que no tuvo
significancia estadistica. Diversos factores han influido sobre la recurrencia local, estos incluyen el
tipo histoldgico, la biologia y el estadio del tumor. El estadio tumoral es un factor predictor

importante de la recurrencia tumoral. (Ehrlich y cols, 2005)°.
Ehrlich y cols reportaron que el 25% de las rupturas son inevitables, la posibilidad de detectar la

presencia de un tumor en el rifidén contralateral durante la laparotomia es solo de <1% que no fue

detectado en tomografia preoperatoria.’
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Quimioterapia.
El tumor de Wilms es un tumor quimiosensible; por lo que en aquellos pacientes en quienes la
cirugia pudiera representar un riesgo para la funcidon de érganos vecinos se debe tener en cuanta el

beneficio de la quimioterapia neoadyuvante. (Zapata y cols, 2010)*.

El equipo multidisciplinario coordinado por el cirujano oncélogo, determinara si el tumor es
resecable o irresecable al diagndstico. Es preferible realizar nefrectomia radical como medida
terapéutica inicial, pero se debe evitar reseccién de drganos en bloque, en dicho caso limitarse a
tomar biopsia y diferir la reseccidon hasta después de recibir quimioterapia neoadyuvante (Zapata y
cols, 2010)*. En los protocolos del COG todos los pacientes son candidatos a cirugia de inmediato,

a excepcion que se encuentren criterios de irresecabilidad(Ritchie y cols, 2005)".

Las indicaciones para dar quimioterapia preoperatoria o criterios considerados irresecables son:

* Tumor de Wilms bilateral.

* Trombo tumoral en vena cava por arriba del nivel de las suprahepaticas

* Tumores que invaden érganos adyacentes cuya reseccién implica la reseccion de otra estructura a
excepcion de la glandula suprarrenal.

* Tumores que al juicio del cirujano impliqguen mayor morbilidad o mortalidad sin son resecados
antes de recibir quimioterapia.

* Alteraciones y restriccidn ventilatoria severa por enfermedad metastasica pulmonar severa.

Si se administra quimioterapia preoperatoria el procedimiento quirdrgico no deberd diferirse mas

alla de la doceava semana del tratamiento. (Ritchie y cols, 2005)%.

La sobrevida libre de recurrencia a 4 afos de los nifios que recibieron quimioterapia preoperatoria

es de 95%. (Weirich y cols, 2001)"’.

De los quimioterapeuticos la vincristina y Actinomicina D son generalmente bien toleradas, con
bajo riesgo de efectos colaterales a largo plazo. Las antraciclinas se asocian a cardiotoxicidad,
mientras que ciclofosfamida, carboplatino y etopdsido presentan efectos adversos significativos.

(Pein y cols, 2004)*.
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En etapa | o etapa Il con histologia favorable se recomienda el uso del esquema A del protocolo
nacional que incluye: Vincristina 0.05 mg/kg o 1.5 mg/m2SC IV (dosis maxima de 2mg) vy
Actinomicina D 45 g/kg IV. (Zapata y cols, 2010)".

En etapas Il a IV con histologia desfavorable se recomienda el esquema B del protocolo Nacional
que incluye: Actinomicina D 45 g/kg IV, Vincristina 0.05 mg/kg o 1.5 mg/m2sc IV (dosis maxima de 2
mg) Doxorrubicina 1mg a 1.5 mg /kg IV, Ciclofosfamida 440 mg/m2/dosis o 14.7 mg/kg/dosis IV por
3 0 5 dias, Etopdsido 100mg/m2/dosis 6 3.3 mg/kg/dosis IV 5 dias. (Zapata y cols, 2010)™.

El protocolo del NWTS-5 concluyd en estos esquemas de quimioterapia de acuerdo al estadio y a
su histologia: (Ritchie y cols, 2005)".

Las indicaciones del uso de la combinacion de Actinomicina D y Vincristina estd indicada en
pacientes con:

» Estadio | con histologia favorable, < de 24 meses y tumor < 550 grs.

» Estadio | con HF, > 24 meses, tumor > 550 grs

» Estadio | con anaplasia focal o difusa

» Estadio Il con histologia favorable.

Esta indicado utilizar quimioterapia a base 3 agentes como son Ciclofosfamida, Doxorrubicina y
Vincristina + radioterapia abdominal en los siguientes pacientes:

» Estadio lll con histologia favorable

» Estadio Il o lll con anaplasia focal

» Estadio IV con histologia favorable o anaplasia focal

Mientras que el uso de 4 agentes quimioterapeuticos + radioterapia abdominal con 1080 Gy se
indica en los siguientes casos:

» Estadios Il al IV con anaplasia difusa

» Estadios | al IV con sarcoma de células claras.
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Radioterapia.

La radioterapia postoperatoria estd indicada cuando existe diseminacion peritoneal, esta debe
abarcar todo el abdomen desde el diafragma hasta el agujero obturador entre las cabezas
femorales y estd indicada en estadios Il y IV con histologia favorable y estadios I, lll y IV con
histologia desfavorable. La dosis recomendada es de 10.8 Gy con protecciéon a bazo y rifidn
contralateral, irradiando lecho tumoral y cadenas ganglionares, debiendo administrarse antes del
10 dia postoperatorio. (Zapata y cols, 2010)*. Las metastasis pulmonares que se diagnostican por
radiografias de rutina también son tratadas con radioterapia, en los estudios del COG se ha

establecido radioterapia con ocho sesiones de 12 Gy. **"**

Las tasas de recurrencia en el lecho quirdrgico en pacientes en estadios IIl,IVy V son 16.2%, 15% y

29% respectivamente. (Dome y cols, 2006)>.
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CONSIDERACIONES ESPECIALES EN TUMOR DE WILMS

Tumor bilateral:

Representa el 5% de los casos, generalmente los pacientes se presentan a menor edad al
diagnéstico; en un 5.4% de los casos se asocia a hemihipertrofia, anomalias genitourinarias en 16%,
y de histoldgicas desfavorables en un 10%. Son mas frecuentes en mujeres 2:1, y la mayoria son
sincrénicos. Se ha demostrado compromiso multicéntrico en uno o ambos rifiones en un 60%.
(Hamilton y cols 2006)’.

Los nifios con tumor de Wilms bilateral que requieren remover mas del 50% de la masa renal tienen
riesgo elevado para desarrollar insuficiencia renal. La enucleacidon del tumor puede realizarse en
niflos con tumor de Wilms de localizacidn central menores de 3 afos de edad y con riesgo bajo de
anaplasia, la quimioterapia establecida sera de acuerdo a la etapa.

Los protocolos del NWTS, la SIOP y el UKCCS recomiendan el uso de quimioterapia preoperatoria
antes de realizar el salvamento de nefronas en tumores de Wilms bilaterales sincrénicos, tumores

en pacientes monorenales y pacientes con enfermedad renal preexistente. (Cozzi y cols 2006).

Tumor en rifion en herradura:

En pacientes con malformacion renal como rifién en herradura puede dar origen a un TW en el
0.48% . El tumor es resecable si involucra solo un lado del riién en herradura, se recomienda la
nefrectomia total, se puede intentar realizar nefrectomia parcial solo en casos de tumor confinado
a un polo del rindn y que ocupe menos de un tercio del rifidn sin invasidn al sistema colector o la
vena renal. En casos bilaterales se realiza estadificacion mediante biopsia y QT adyuvante seguida
de cirugia a las 6 semanas con la finalidad de reseccidon definitiva si es posible. (Neville y cols,

2002)*2.

Extensidn vascular:

Al momento del diagnostico podemos encontrar hasta un 20 a 35% de los casos con invasion a la
vena renal, y de 4 a 10% con extension a la vena cava inferior y de estos pacientes en 10 a 25%
presentan trombos por encima de las venas suprahepaticas hasta la auricula derecha o incluso el
ventriculo derecho. En los pacientes con tumor renal y trombo en la vena cava el tratamiento de
eleccion es la nefrectomia con trombectomia. La presencia de infiltracién tumoral a la vena cava es

de peor prondstico por la posibilidad de margenes quirdrgicos positivos, ademas de requerir
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reparacion vascular. En aquello pacientes con trombos tumoral en la vena cava por arriba del nivel
de las venas suprahepaticas con extension hasta la auricula, estd indicada la quimioterapia
preoperatoria. Si después de la administracion de QT persiste el trombo intracardiaco se debe
realizar dar manejo quirdrgico mediante cirugia de corazén abierto mediante el uso de circulacion
extracorpérea, hipotermia, paro cardiaca y exanguino transfusion, lo cual permitira la reseccion del
trombo. Este tipo de pacientes debe ser manejado por un equipo multidisciplinario que debe incluir
cirujano pediatra, cirujanos cardiovasculares, anestesidlogo, oncdlogo pediatra, y médico

especialista en medicina critica, entre otros. (Rioja y cols, 2008)™.

Recurrencia del tumor:

La recurrencia en el lecho quirudrgico en nifios en estadios Ill, IV y V son de 16.2%, 15% y 37.9%
respectivamente. (Dome y cols 2006)3. Los nifios en estadio | en quienes no se examinan los
ganglios linfaticos tienen un incremento en la recurrencia 6 veces mayor que aquellos en estadio |
con estudio histopatoldgico negativo en las biopsias ganglionares transoperatorias. Los nifios en
estadio Il tienen un riesgo de recurrencia local 4 veces mayor si existe ruptura del tumor vy
derramamiento de este durante el transoperatorio. Varios factores producen un impacto en la
incidencia de recurrencia local, estos incluyen las caracteristicas histopatoldgicas del tumor asi

como su biologia.(Ehrlich y cols 2005)°.

La recaida a nivel pulmonar, en el lecho quirdrgico no radiado, y las ocurridas 12 meses posterior al
diagnédstico de lesiones en etapa | con HF pueden ser manejadas con la administraciéon de
Actinomicina D y Vincristina. (Zapata y cols, 2010)*"*°.

Mientras que en pacientes con histologia desfavorable que presentan recaida que inicialmente
recibieron Actinomicna D, Vincristina y Doxorrubicina, en sitios distintos a pulmdn o recaida en

abdomen radiado, se indica quimioterapia con ICE (Ifosfamida, Carboplatino y Etopdsido), cirugia

de re intervencién y radioterapia. (Zapata y cols, 2010)"°.
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COMPLICACIONES TARDIAS.

Dentro del tratamiento para tumor de Wilms la radioterapia es considerada como el factor que
causa mayor morbilidad particularmente a nivel pulmonar y cardiaco produciendo congestién y
falla cardiaca, fibrosis pulmonar y segundas neoplasias.’

Debido al incremento en la supervivencia de los pacientes con tumor de Wilms se han
documentado mds complicaciones tardias como en la funcién renal y problemas reproductivos.

En los problemas reproductivos se llevo a cabo un estudio por el National Wilms” Tumor Study que
demostré que en las pacientes que recibieron radioterapia abdominal incremento el riesgo de
presentar hipertension, mala posicién fetal, problemas de fecundidad, recién nacidos con bajo peso

al nacer o prematuros, funcidn anormal de los ovarios, Uteros pequefios y menopausia prematura.

Las segundas neoplasias se han visto en pacientes que reciben tratamiento para tumor de Wilms
con agentes alquilantes y radioterapia, el riesgo es de 1% en 10 afnos, las mas frecuentes son
leucemias, linfomas, cancer hepatocelular y sarcomas de tejidos blandos.?

La presencia de congestidn y falla cardiaca se observo en pacientes tratados con Doxorubicina 4.4%
y se exacerbo en los que ademads recibieron radioterapia toracica. El dafio pulmonar por
radioterapia es poco frecuente pero se ha identificado la presencia de neumonitis, enfermedad
pulmonar restrictiva, escoliosis, xifosis, anormalidades musculoesqueléticas y tumores benignos en

un 10%, en nifias hipoplasia mamaria. (Ehrlich y cols 2006)>*".
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA.

El tumor de Wilms (TW) es el tumor renal primario maligno mas comun de la infancia y comprende
6% de todos los tumores en pediatria, los resultados para los nifios han mejorado dramaticamente
en los ultimos 50 afios, con una supervivencia a largo plazo en ambos ensayos de Norte América y
Europa se acercan a 85% de los pacientes con enfermedad localizada y ser completamente curados

y un 70% para aquellos sobrevivientes de enfermedad metastasicas.

Las tasas de supervivencia para muchos de los tumores en etapa temprana es de 95 a 99%.
Actualmente los protocolos de tratamiento desarrollados para nifios fueron a través de una serie
de ensayos de grupos tanto en América del Norte y Europa por el Children Oncology Group (COG),
anteriormente la (NWTSG) y la Sociedad Internacional de Oncologia Pediatrica (SIOP). Ambos
grupos proporcionan una gran cantidad de conocimientos basados en la evidencia para establecer

los tratamientos de cirugia, radioterapia y quimioterapia éptimos.

El prondstico depende, en gran medida del riesgo, estadio y la histologia y mds recientemente en

marcadores genéticos.

El tumor de Wilms es el tumor renal primario mas comun de la infancia, los resultados para los
niflos han mejorado dramaticamente en los ultimos 50 afos en Norteamérica y Europa sin embargo
en nuestro hospital siendo un centro de referencia no tenemos evidencias y se carece de tasas

estadisticas de esta patologia asi como caracteristicas clinico quirdrgicas y su mortalidad.

PREGUNTA DE INVESTIGACION.

¢Cual es el estado actual en el manejo quirdrgico de pacientes pedidtricos con Tumor de Wilms en

la UMAE Hospital de pediatria CMNO en 7 afios?
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JUSTIFICACION

Magnitud:
En Estados Unidos se presentan de 500-550 casos por afio, es el segundo tumor abdominal maligno

mas frecuente en nifios después de neuroblastoma, el riesgo de desarrollarlo en la poblacién
general es de 1:10,000, sin embargo siendo nuestro hospital un centro de referencia, esta

patologia se presenta con relativa frecuencia.

En nuestro hospital se carece de tasas estadisticas sobre pacientes que se han sometido a

guimioterapia previa a reseccion quirurgica asi como evolucidn postquirdrgica y su mortalidad.

El propdsito del presente trabajo es describir dichas caracteristicas asi como su evolucién y
complicaciones, contribuir en la estadistica e identificar los factores asociados a la morbimortalidad
de esta patologia, determinar los factores quirurgicos que influyen en las sobrevida de los

pacientes. Y con ello mejorar la a atencién multidisciplinaria de esta patologia en México.

Factibilidad:
Dado que la UMAE Hospital de Pediatria CMNO es un centro de referencia del Occidentes del pais,

el tumor de Wilms se presenta con relativa frecuencia, esto nos permite reunir una cantidad de
pacientes representativa para lograr los objetivos de este estudio. Ademas de contar con personal,

equipo e instalaciones necesarias para resolver la patologia en cuestion y sus complicaciones.

Trascendencia:
En la literatura del indexmedicus a nivel mundial no existen estudios que nos hablen de la

incidencia y evolucién clinica postquirdrgica de pacientes que se intervienen en México y al ser
nuestro hospital un centro de referencia, consideramos importante conocer la estadistica de esta
patologia y documentar nuestra experiencia en el manejo respecto a la documentada en la

literatura mundial.

Vulnerabilidad:
Por tratarse de una institucién publica donde la atencidon de los pacientes es manejada por

multiples facultativos con diversas capacidades tanto del area quirdrgica como del area médica, la

evolucidn tras quirurgica y post quirurgica, asi como el resultado final puede ser muy variable.

Una limitacion del trabajo serd el disefio de investigacion que solo se trata de un estudio

retrospectivo descriptivo.
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Viabilidad:
Dado que es un estudio descriptivo no se interviene en el manejo de estos pacientes ni en el

desarrollo de otros protocolos de investigacidn. No se contrapone a las politicas del hospital en el
gue se realizara. Permitird sentar bases para futuros estudios y trabajos de investigacion de esta

patologia en esta unidad.

OBJETIVO GENERAL.

Determinar el efecto de la intervencidon quirdrgica y sus complicaciones en la supervivencia de

pacientes pediatricos con tumor de Wilms en la UMAE Hospital de pediatria CMNO en 7 afios.

OBJETIVOS ESPECIFICOS.

1.- Determinar la prevalencia y la estadificacion clinica de tumor de Wilms en pacientes pedidtricos
gue ingresaron en la UMAE hospital de pediatria CMNO.

2.- Describir las variables sociodemograficas de los pacientes con diagndstico de tumor de Wilms.
3.- Describir las principales malformaciones asociadas a su ingreso.

4.- Registrar el protocolo de manejo seleccionado en pacientes con tumor de Wilms.

5.- Observar frecuencia de reseccidn de ganglios para la estadificacién.

6.- Observar la presencia de hemorragia transquirurgica.

7.- Registrar el tipo histoldgico reportado.

8.- Describir las principales complicaciones transquirudrgicas, mediatas e inmediatas.

9.- Medir el tiempo de inicio de la quimioterapia.

HIPOTESIS

Este trabajo es descriptivo por lo que no requiere hipdtesis.
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MATERIAL Y METODOS

Disefio del estudio.

Estudio descriptivo retrospectivo.

Temporalidad.

Marzo del 2008 a Marzo del 2015.

Calculo del tamaio de la muestra.

No se realizard cdlculo del tamaino de la muestra ya que se incluyen el total de pacientes que
cumplen los criterios de seleccidn, el tipo de muestreo serd no probabilistico de casos

consecutivos.

Lugar de la realizacién.
Departamento de Cirugia Pediatrica de la UMAE Hospital de Pediatria del CMNO.
Universo de trabajo.

Todo paciente con diagndstico de tumor de Wilms que haya ingresado a la clinica de oncologia
quirurgica del servicio de cirugia pediatrica de la Unidad Médica de Alta Especialidad Hospital de
Pediatria Centro Médico Nacional de Occidente de la ciudad de Guadalajara, Jalisco, México, en un

periodo comprendido entre el 01 de Marzo del 2008 a 01 de Marzo del 2015.
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OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

Variables independientes:

e Tumor de Wilms.

e Protocolo de Manejo seleccionado (COG vs SIOP)

Variables dependientes:

Tiempo de evolucidn.

e Estadio clinico.

e Perdida sanguinea transquirurgica.

e Complicaciones postquirurgicas.

e Dias de estancia intrahospitalaria.

e Motivo de egreso.

e Comorbilidades.

Tabla 6.
Nombre de la Tipo de variable
variable
Sexo Cualitativa
Edad Cuantitativa
Peso Cuantitativa
Diagnéstico Cualitativa

Tipo Histolégico del = Cuantitativa

tumor

Estadio del tumor Cualitativa

Definicién conceptual

Género o identidad sexual a
la
que se pertenece

Tiempo transcurrido desde
el diagnostico a su

intervencion quirurgica

Cantidad en kilogramos de la
masa corporal del paciente
Contar con reporte

histopatoldgico del tumor

Reporte histopatolégico en

el estudio del tumor

Clasificacion del COG
Estadios:

LILILIV,V

Definicion operacional

Masculino

Femenino

Dias

kilogramos

Si

No
FAVORABLE
DESFAVORABLE:
Blastemal
Estromal
Epiteliales

|

1]

I}

v

\

Escala de medicion

Nominal

Continua

Continua

Nominal

Nominal

Nominal

Analisis

Frecuencias

porcentajes

y

Media y desviacion

estandar o
mediana y rangos
Media y DS o
mediana y rangos
Frecuencias y
porcentajes
Frecuencias y
porcentajes
Frecuencias y

porcentajes

33



Manejo

quimioterapeutico

Reseccion de

ganglios

Malformaciones

congénitas asociadas

Hematuria al

diagnéstico

Deterioro

hemodinamico

Hemorragia

Re intervencion

Infeccion de herida

quirargica

Oclusion intestinal

Dias de estancia
hospitalaria

Motivo del egreso

Supervivencia

Inicio de
radioterapia
posquirdrgica

Inicio de

quimioterapia

DS = desviacién estandar

Cualitativo

Cualitativa

Cualitativa

Cualitativa

Cualitativa

Cualitativa

Cualitativa

Cualitativa

Cualitativa

Cuantitativa

Cualitativa

Cuantitativa

Cuantitativa

Cuantitativa

Protocolos de quimioterapia
establecidos por los grupos:

COGy SIOP

Realizacion de reseccion de
ganglios en el evento

quirdrgico.

Presencia de alguna

malformacion congénita

Presencia de hematuria

macrocdpica o microscopica

Necesidad de apoyo
aminergico previo y

posterior a la cirugia

Presencia de hemorragia
durante la intervencién
quirdrgica y posterior a la
misma

Necesidad de nuevo evento
quirdrgico por
complicaciones durante el
posquirurgico

Proceso infeccioso que inicia
posterior al evento
quirdrgico

Presencia de obstruccion
intestinal en el
posquirurgico tardio

Numero de dias de
internamiento

La causa que justifica el
cierre de un episodio
atendido en el hospital

Tiempo en dias que
comprende desde la
reseccidon quirurgica hasta 3
afos de seguimiento

Tiempo en dias que
comprende desde la
reseccidn quirurgica hasta la
aplicacion de radioterapia

Periodo de tiempo
comprendido  desde el
diagndstico hasta el inicio de
la quimioterapia.

coG
SIOP

Si
No

Si
No
Si
No
Si
No

Presente

Ausente

Si
No

Si

No

Si
No

Ndmero de dias

Mejoria

Traslado

Defuncion

Numero de dias

Dias

Ndmero de dias

Nominal

Nominal

Nominal

Nominal

Nominal

Nominal

Nominal

Nominal

Nominal

Continua

Nominal

Discreta

Continua

Continua

Frecuencias

porcentajes

Frecuencias

porcentajes

Frecuencias

porcentajes

Frecuencia

Porcentajes

Frecuencia

porcentajes

Frecuencia

porcentajes

Frecuencias

porcentajes

Frecuencias

porcentajes

Frecuencia

porcentajes

Media y DS o

mediana y rangos

Frecuencias

porcentajes

Frecuencias

porcentajes

Frecuencia

porcentajes

Frecuencias

porcentajes

y

34



TAMANO DE LA MUESTRA.

No se realizé calculo del tamafio de la muestra ya que se incluyen el total de pacientes que
cumplen los criterios de inclusion, el tipo de muestreo serda no probabilistico de casos

consecutivos.
CRITERIOS DE SELECCION DE PACIENTES.

Criterios de inclusion:
1. Pacientes derechohabientes del Instituto Mexicano del Seguro Social.

2. Contar con expediente completo.
3. Pacientes sometidos a intervencién quirdrgica en la unidad.

Criterios de no inclusion:
1. Pacientes no candidatos a realizar tratamiento quirdrgico secundario a sus condiciones clinicas

y del tumor.
2. Pacientes intervenidos en otra unidad hospitalaria.

3. Pacientes con expedientes incompletos.

INSTRUMENTOS DE RECOLECCION.

Los datos se recolectardn mediante una cédula la cual fue elaborada especificamente para
este estudio, en donde se capturara la informacion de interés de los expedientes clinicos, la cual se

incluye en el anexo 3 de este protocolo.

DESARROLLO DEL ESTUDIO.

e Se revisaradn los expedientes clinicos de pacientes especificamente de la clinica de oncologia
quirurgica que cumplieron con los diagndsticos ya establecidos en los criterios de inclusion

e Una vez captados los pacientes y autorizado el protocolo por el Comité Local de Investigaciéon
en salud (CLIS 1302) de la Unidad Médica de Alta Especialidad Hospital de Pediatria Centro
Médico Nacional de Occidente se iniciara con la recoleccion de los datos de interés.

e La recoleccidn de datos se hard en una hoja de recoleccién en la cual se incluiran apartados con
los datos relevantes de interés para nuestro estudio.

e Una vez recolectada la informacién de todos los expedientes se vaciard en la base electrdnica

en SPSS versidon 21.0 para Windows y se llevara a cabo el analisis estadistico correspondiente.
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INFRAESTRUCTURA:

Se cuenta en la unidad hospitalaria con el personal capacitado en este tipo de cirugia, con apoyo de
gabinete suficiente para realizarlo. Ademds se cuenta con quiréfanos y area de terapia intensiva
pediatrica con personal altamente calificado en la intervencidén quirdrgica desde médicos cirujanos,

anestesidlogos, oncdlogos y personal de enfermeria con especialidad en pediatria y quirirgica.

Recursos humanos:

e Personal médico del servicio de cirugia pedidtrica de la Unidad Médica De Alta Especialidad
Hospital de Pediatria Centro Médico Nacional De Occidente de la ciudad de Guadalajara Jalisco,
México.

e Un asesor clinico que es el experto en la enfermedad y un asesor metodoldgico.

e 1 analista estadistico.

Recursos materiales

e Expedientes fisicos y electrénicos clinicos de pacientes con diagndstico de Tumor de Wilms.
e Hoja de recoleccién de datos.

e Equipo de cdmputo con programa de Word y Excel y SPSS 21.0.

e Impresora HP laser 3000.

e Hojas blancas (200), lapices, boligrafos, borradores.

Recursos fisicos

e Laboratorio y gabinete ( rayos x, USG, TAC y RM).

e Quirdfanos altamente equipados de la UMAE Hospital de Pediatria CMNO.

e Material quirurgico.

e Terapia intensiva en la UMAE hospital de pediatria CMNO para el cuidado y vigilancia del

paciente critico.

Recursos financiamiento.
Los recursos seran proporcionados por la UMAE Hospital de Pediatria Centro Médico Nacional de
Occidente asi como por los participantes del protocolo segiun sea requerido. No hay

financiamientos externos al Instituto.
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ANALISIS ESTADISTICO.
e Las variables cualitativas se analizardn a través de estudio descriptivo con frecuencias y
porcentajes.
e Las variables cuantitativas se analizardn en base a las caracteristicas de la distribucion de los
datos.
o Se utilizard medianas y rangos en caso de curva no simétrica
o O bien con medias y desviacién estandar en caso de curva simétrica
e Los datos se capturaran en el paquete Microsoft Excel 2010.
e El analisis se realizard en el paquete estadistico SPSS 21.0 para Windows.

e Los resultados se presentardn en tablas y graficos.

CONSIDERACIONES ETICAS.

La presente investigacidn se considera sin riesgo ya que sélo se revisaran los expedientes clinicos de
los pacientes con los diagndsticos de tumor de Wilms ingresados a la clinica de oncologia quirudrgica

en el tiempo previamente establecido.

Se considera con lo establecido en la Ley General de Salud en materia de investigacion para la
salud y se da cumplimiento a los articulos 13 y 14, del titulo segundo y de acuerdo al articulo 17 de

la misma ley.

Se respetard la confidencialidad de los datos y el anonimato de los pacientes. Los resultados

Unicamente seran con fines de investigacion.

El estudio serd elaborado bajo los lineamientos internacionales de investigacion establecidos en la
declaracion de Helsinki Finlandia en 1969 de la Asociacion Médica Mundial sobre los principios

éticos para las investigaciones médicas en seres humanos.

El protocolo serd sometido a revision del Comité Local de Investigacion en salud (CLIS 1302) de la

Unidad Médica de Alta Especialidad Hospital de Pediatria Centro Médico Nacional de Occidente.
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RESULTADOS

Se realiz6 un estudio descriptivo retrospectivo, en el Departamento de Cirugia Pediatrica de la
Unidad Médica de Alta Especialidad Hospital de Pediatria Centro Médico Nacional de Occidente de
la ciudad de Guadalajara, Jalisco, México. El periodo de estudio comprendié del 01 de Marzo 2008

al 01 de Marzo 2015.

Se establecié el diagndstico de tumor de Wilms en 40 pacientes que ingresaron a la clinica de
oncologia quirurgica, de los cuales se excluyeron 3 por no cumplir con los criterios de inclusién para

ingresar al estudio.

Para fines del estudio se incluyeron un total de 37 pacientes. De los cuales tenemos una
distribucién por género de 20 pacientes del género femenino (54%) y 17 pacientes (46%) del
género masculino, encontrando una relacién femenino/masculino de 1.1/1 como se observa en la

Figura 5.

Figura 5. Distribucidn por género en pacientes con tumor de Wilms admitidos en la Clinica de Oncologia quirurgica del
Departamento de Cirugia pediatrica de la Unidad Médica de Alta Especialidad Hospital de Pediatria Centro Médico
Nacional de Occidente, IMSS.
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De los 37 pacientes incluidos en el estudio prevalece el grupo etario de 3 a 5 afios. Las
caracteristicas generales se muestran en la tabla 7. La mediana de edad fue de 3.3 afios (minimo
0.5, maximo 9). El tiempo de seguimiento en meses fue desde 3 a 108 meses, mediana de 44

meses.

Tabla 7. Caracteristicas generales de los pacientes con tumor de Wilms.

Total de pacientes (N=37) n %
Edad (afios)
Mediana 33
Minimo 0.5
Maximo 9
Edad Agrupada (afios)
<1 5 13.5
1a29 11 29.7
3a4.9 13 35.2
5a9 8 21.6
Sexo
Femenino 20 54
Masculino 17 46
Tiempo de seguimiento (meses)
Mediana 44
Minimo 3
Maximo 108
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El estadio mas frecuente de acuerdo a la clasificacion SIOP (la mas utilizada en nuestro medio en los
Ultimos afios) fue Il (46%), seguido por IV (24.3%), Il (16.2), | (8%), V (5.4%) Figura 6. En los
reportes de Histologia el mds frecuente fue favorable en 91.9%, Anaplasia en 5.5%, trifasico el

61%. Figura 7.
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Figura 6. de los resultados de concluyo que en el 54% de los pacientes son de estadios tempranos y el resto avanzados.
Con predominio estadio II.
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Figura 7. Los resultados de histopatologia fueron de predominio favorable y en sus componentes el mas frecuente fue
trifasico en 61%, Bifasico 23%, Monofasico 16%.
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Dentro de los resultados de este estudio se encontré con predominio ligero de afeccién al lado
derecho en 18 pacientes (49%), lado izquierdo 17 pacientes (46%), bilateral 2 pacientes (5%). Sin
gran significancia, sin embargo lo que si predomino fue el nimero de rupturas y de estadio
avanzado cuando esta afectado el lado derecho, asi como también se observé que la mortalidad

total en el estudio tenia afeccidn del lado derecho.

18
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W Seriesl
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Figura 8. Presentacion anatémica del tumor al momento del diagndstico, con afeccidn ligeramente
predominante en lado derecho, con significancia en peor prondstico de este lado.

En nuestro hospital el diagndstico se llegd con sélo USG abdominal en el 86%, aunque
posteriormente se haya completado el protocolo de estudio por TAC, pero el diagnostico se
establecié de primera instancia por USG, y el 14 % requiri6 TAC como complemento para poder
establecer diagndstico o por solicitud de médico de primer contacto. Del total de pacientes en este
estudio se reportd que de estos se identificd de primera instancia por la madre en el 16% mediante

la exploracién, comparado con lo que se reporta a la literatura es menor en nuestro medio.

Figura 9. Porcentajes en los metodos de diagnostico.
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Los sintomas que se presentaron se correlacionan con el resto de la literatura, encontrando como
sintoma predominante el dolor abdominal en 43%, masa abdominal 39%, fiebre 14%, hematuria la

presentaron en 29.7% microscépico y 13.5% macroscopica.

e '
Hematuia - Sintomas y signos

macroscopica
13.5%

Hematuria
‘microscopica
29-7%

\ J
Figura 10. Sintomas y signos.

Las malformaciones asociadas que se encontraron fue solo en 7 pacientes, de estos el 10.8%
presento malformaciones de vias urinarias (doble sistema colector, criptorquidia derecha, reflujo
vesicoureteral y estenosis de uretra) y solo el 8 % presento hemihipertréfia, quiza subdiagnosticada

al momento de su ingreso por lo que consideramos la vulnerabilidad en estos datos.

Malformaciones asociadas

Hemihipertrofia Malformacion de vias urinarias
Criptorquidia derecha Reflujo vesicoureteral

Doble sistema colector Estenosis de uretra

Hemihipertrofia

Malformacion de vias urinarias
Criptorquidia derecha

Reflujo vesicoureteral

Doble sistema colector

Estenosis de uretra

Figura 11. Malformaciones asociadas.
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Las principales complicaciones transquirurgicas fueron hemorragia 37.8%, ruptura del tumor 29.7%,
infeccion de herida quirurgica 2.7%. Como complicacién quirurgica tardia sélo un caso de oclusién
intestinal (2.7%) y dentro de la evolucién médico clinica de 7 casos con mets a nivel pulmonar, sélo
4 pacientes se reintervinieron por toracotomia en promedio a los 2 aiios,

En este estudio 11 pacientes presentaron ruptura transquirudrgica (29.7%), 2 pacientes tuvieron
recurrencia local (8%). Analizando nuestros resultados de la poblacién en general 3 pacientes
presentaron recurrencia local, 2 de estos si tuvieron ruptura tumoral transquirdrgica lo que
concluye que si existe un factor prondstico de la ruptura del tumor con riesgo de 2 veces mayor de

recurrencia local en los niflos que la presentan.

Figura 12. Complicaciones quirurgicas tempranas.

Complicaciones tardias

Figura 13. Complicaciones tardias.
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De los pacientes intervenidos quirdrgicamente se obtuvieron como hallazgos transquirdrgicos la
presencia de ganglios aumentados de tamafio con resecciéon de estos en el 54%, se observd

trombo tumoral en vena renal 16%y en vena cava 2.7%.

Figura 14. Hallazgos transquirurgicos.
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Actualmente se tiene una mortalidad del 13.5% debido a cuestiones médicas como consecuencias
del tratamiento de quimioterapia. La supervivencia en general del estudio se muestra en la
siguiente tabla 8.

Tabla 8. Supervivencia

Proporcion acumulada que Ne de Ne de casos
Tiempo Estado sobrevive hasta el momento eventos que
acumulados | permanecen
Estimacion Error tipico
1 3,000 | FALLECIDO 973 ,027 1 36
2 6,000 | VIVOS ,946 ,037 2 35
3 7,000 | VIVOS 919 ,045 3 34
4 12,000 | FALLECIDO 4 33
5 12,000 | FALLECIDO 5 32
6 12,000 | FALLECIDO ,838 ,061 6 31
7 13,000 | VIVOS 811 ,064 7 30
8 16,000 | VIVOS ,784 ,068 8 29
9 17,000 | VIVOS 757 ,071 9 28
10 18,000 | VIVOS ,730 ,073 10 27
11 20,000 | VIVOS ,703 ,075 11 26
12 24,000 | VIVOS 12 25
13 24,000 | VIVOS ,649 ,078 13 24
14 32,000 | VIVOS ,622 ,080 14 23
15 36,000 | VIVOS 15 22
16 36,000 | VIVOS 16 21
17 36,000 | FALLECIDO ,541 ,082 17 20
18 45,000 | VIVOS ,514 ,082 18 19
19 48,000 | VIVOS . . 19 18
20 48,000 | VIVOS . . 20 17
21 48,000 | VIVOS . . 21 16
22 48,000 | VIVOS ,405 ,081 22 15
23 54,000 | VIVOS . . 23 14
24 54,000 | VIVOS ,351 ,078 24 13
25 58,000 | VIVOS ,324 077 25 12
26 72,000 | VIVOS . . 26 11
27 72,000 | VIVOS . . 27 10
28 72,000 | VIVOS . . 28 9
29 72,000 | VIVOS . . 29 8
30 72,000 | VIVOS . . 30 7
31 72,000 | VIVOS . . 31 6
32 72,000 | VIVOS . . 32 5
33 72,000 | VIVOS . . 33 4
34 72,000 | VIVOS . . 34 3
35 72,000 | VIVOS ,054 ,037 35 2
36 96,000 | VIVOS ,027 ,027 36 1
37 108,000 | VIVOS ,000 ,000 37 0

Se muestra en los resultados significativos a aquellos con supervivencia mayor de 5 anos teniendo

el 40.6 % de nuestra poblacion.
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Funcidén de supervivencia

0,8

0,6

0,4+

Supervivencia acum

0,24
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0 20 40 60 80 100 120

SOBREVIDAENMESES

Figura 15. Funcion de supervivencia.

Para valorar la vigilancia de nuestros pacientes optamos por agruparlos en rangos de edades,
teniendo como resultados:
Predominio en la supervivencia de mayores de 5 afios con 32%, 3 a 4 afios 24.3%, 1 a 2 aiios 29.7%,

<1 al afo 13.5%.

29.70%

24.30%
® Columna2

» Columnal

13.50% » Serie 1

Figura 16. Grupos de edad de vigilancia en afos.

La estancia intrahospitalaria promedio al diagnéstico es de 7.5 dias (3+11) y su egreso en el

postquirurgico es de 3.6 dias (2+10), todos los egresos por mejoria.
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DISCUSION

En nuestro pais se realizé el Registro Nacional de Cancer de Nifios y Adolescentes que surge en el
ano 2005 ante la necesidad de conocer la magnitud del problema en el pais como un esfuerzo
conjunto y multidisciplinario con la aportacién académica y cientifica del Instituto Nacional de
Pediatria (INP), la Comisién Nacional de Proteccién Social en Salud (CNPSS), el Centro Nacional para

la Salud de la Infancia y la Adolescencia (CeNSIA), y la Direccién General de Epidemiologia (DGE).

En un estudio realizado por Gonzalez Rivera y cols denominado vigilancia epidemioldgica del cancer
se reporta la presencia de 20 nuevos casos de tumor de Wilms en el periodo comprendido 2003-

2005 en el INP.(Gonzélez Rivera y cols, 2007)****

En nuestro medio reportamos esta patologia con un promedio de 5 pacientes por afo, logrando

reunir 37 casos en 7 anos.

Como resultado del abordaje multidisciplinario de los pacientes, con protocolo de estudio
completo, estadificacion y manejo quirudrgico se ha logrado obtener una tasa global de sobrevida

. . . 4,17.
del 86.5%, comparable a lo reportado en la literatura internacional. ™

El grupo etario de nuestra poblacién fue la media de 39 meses de edad al diagndstico, existe un
discreto predominio de tumor de Wilms en el sexo femenino relacién 1.1:1 respecto al masculino.

Similar a los reportes de otras literaturas de 36 meses. 1,20

En nuestro hospital el diagndstico se llegd con sélo USG abdominal en el 86%, solo el 14 % requirio
TAC ante la duda y de estos se identificd de primera instancia por la madre en un 16%. Los sintomas
gue se presentaron se correlacionan con el resto de la literatura encontrando como sintoma
predominante dolor abdominal en 43%, masa abdominal 39%, fiebre 14%, hematuria la

presentaron en 29.7% microscopica y 13.5% macroscopica.

El tipo de histologia predominante fue favorable en 91.9%, Anaplasia en 5.4% y un paciente sin
reporte de histologia al tener sélo biopsia por aspiracion con diagndstico de tumor bilateral. El
componente histolégico fue de predominio trifasico en 61%. Comparado con la literatura se

reportan anaplasia de 5-10% y presentacion bilateral del 4-13%. 11,21

Las principales complicaciones quirurgicas tempranas fueron hemorragia transquirurgica en 37.8%,

ruptura del tumor transquirurgico en 29.7%, infeccion de herida quirurgica 2.7%. Como hallazgo se
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identificd que la gran mayoria de las rupturas del tumor asi como estadios avanzados predominan
del lado derecho. Se observd la influencia de ruptura tumoral con la recurrencia regional en 2

pacientes.

En los pacientes intervenidos sdlo se tomd biopsia ganglionar al 54%. Y se inicid quimioterapia
después del diagndstico en promedio al 82 dia desde 1+28 dias. Y radioterapia en promedio 14.5
dias de 6+30 dias. En este analisis se concluyd que en los ultimos afios se ha optado en su mayoria
por el protocolo SIOP, sin ser rigurosos cabe mencionar. Pero se demostré que no se obtuvo
significancia quirdrgica con respecto a la ruptura del tumor transquirdrgico, se obtuvieron casi
iguales resultados, tanto en pacientes con quimioterapia prequirdrgica y aquellos que no
recibieron, 54 % vy 46% respectivamente, con ligero predominio en pacientes que si recibieron

guimioterapia.
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10.

CONCLUSIONES

Durante un periodo de 7 afios se diagnosticaron e intervinieron 37 pacientes con
diagnéstico de tumor de Wilms, con una sobrevida general del 86.5%.

En nuestra serie existe un discreto predominio de tumor de Wilms en el sexo femenino
relacion 1.1:1 respecto al masculino. Con edad media al diagnédstico de 3.3 afios.

El tipo de histologia predominante fue favorable en 91.9%, Anaplasia en 5.4% y un paciente
sin reporte de histologia al tener sélo biopsia por aspiraciéon con diagnéstico de tumor
bilateral. El componente histolégico fue de predominio trifasico en 61%.

El diagndstico se llegd con solo USG abdominal en el 86%, solo el 14 % requirié TAC ante la
duda, y de estos se identificd de primera instancia por la madre en el 16%.

Como sintoma predominante fue dolor abdominal en 43%, masa abdominal 39%, fiebre
14%, hematuria microscopica en 29.7% y 13.5% macroscépica.

Las malformaciones asociadas fueron de vias urinarias 10.8% y hemihipertrofia en 8%.

Las principales complicaciones quirurgicas tempranas fueron hemorragia transquirudrgica en
37.8%, ruptura del tumor transquirdrgico en 29.7%, infeccion de herida quirdrgica 2.7%.
Como hallazgo se identificd que la gran mayoria de las rupturas del tumor asi como estadios
avanzados predominan del lado derecho.

En los pacientes intervenidos sélo se tomd biopsia ganglionar al 54%. Y se inicid
guimioterapia después del diagnéstico en promedio al 82 dia desde 1+28 dias. Y
radioterapia en promedio 14.5 dias de 6+30 dias. En este analisis se concluydé que en los
ultimos afos se ha optado en su mayoria por el protocolo SIOP, sin ser rigurosos cabe
mencionar. Pero se demostré que no se obtuvo significancia quirdrgica con respecto a la
ruptura del tumor transquirurgico, se obtuvieron casi iguales resultados, tanto en pacientes
con quimioterapia prequirdrgica y aquellos que no recibieron, 54 % y 46% respectivamente,
con ligero predominio en pacientes que si recibieron quimioterapia. Donde si se observé
significancia fue en el prondstico de recurrencia local en pacientes que presentan ruptura
del tumor transquirudrgico es 2 veces mayor el riesgo de recurrencia local.

En promedio el dia de estancia intrahospitalaria al diagndstico fue de 7.5 dias 3 +11. Y en su
evolucidn posquirurgica se egresaron en promedio al dia 3.6 de 2+10 dias.

Se observé que la toma de ganglios dependia en gran nimero de acuerdo al cirujano que
realizd la cirugia y que el retardo de tratamiento tanto de quimioterapia y radioterapia
dependia del resultado de histopatologia que se obtiene en promedio a los 18 dias desde 16
+ 25 dias. Y de valoraciones pre anestésicas.
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Estadio

ANEXO 1

CLASIFICACIONES PARA EL ESTADIO DE LOS TUMORES RENALES PEDIATRICOS

Grupo de Oncologia Pediatrica
(COG)

Sociedad Internacional de Oncologia Pediatrica (SIOP)

Tumor limitado al rifidn con resecciéon completa:

* Capsula renal intacta, sin invasién tumoral.

* Sin invasidn tumoral de las venas y linfaticos del seno
renal.

* Sin metdstasis ganglionares o hematdgenas.

* Sin biopsia.

* Margenes negativos.

Tumor limitado al rifidn con reseccion completa:

* La capsula renal puede estar infiltrada pero el tumor no
alcanza la superficie externa.

* El tumor puede protruir y ocupar la luz del sistema pielocalicial
y el uréter pero no lo infiltra.

* Los vasos del seno renal no estan involucrados.

El tumor de extiende mas alla del rifion pero se realiza
reseccion completa.

* El tumor penetra la capsula renla.

* Hay tumor en las venas o linfaticos del seno renal.

* Tumor en vena renal con margen libre de tumor.

* Sin metdstasis ganglionares o hematdgenas.

* Margenes quirurgicos negativos.

El tumor de extiende mas alla del rifidn pero se realiza reseccidon
completa:

* El tumor penetra la capsula renal hasta la grasa perirenal.

* El tumor infiltra el seno renal y/o invade los vasos sanguineos
o linfaticos por fuera del parénquima renal pero hay reseccion
quirurgica completa.

* El tumor infiltra los 6rganos adyacentes o la vena cava pero
hay reseccién quirurgica completa.

Tumor residual o metastasis no hematdgenas
confinadas al abdomen.

* Metastasis ganglionares abdominales.

* Contaminacion peritoneal o implantes tumorales.

* Derramamiento tumoral de cualquier grado ocurrido
antes o durante la cirugia.

* Tumor macroscopicamente residual en el abdomen.

* Biopsia tumoral (incluyendo por aspiracidon con aguja
fina) antes de la nefrectomia.

* Presencia de tumor en bordes quirurgicos.

Reseccion in completa del tumor que se extiende mas alla de los
margenes de reseccionquirdrgica (residual macroscépico o
microscépico).

* Afectacion de ganglios linfaticos abdominales, incluyendo
tumor necrético o cambios inducidos por quimioterapia.

* Ruptura tumoral previa o transoperatoria.

* El tumor ha penetrado la superficie peritoneal.

* Trombo tumoral presente en los bordes de reseccidon
quirdrgica.

* Biopsia quirurgica antes de la reseccion definitiva (no incluye
biopsia por aguja fina).

Metdstasis hematdgenas mas alla del abdomen.

Metdstasis hematdgenas mas alla del abdomen.

Tumor renal bilateral:

* El tumor de cada lado debe sersubestadificado por
separado de acuerdo a los criterios anteriormente
sefialados [ej. Estadio V, subestadio Il (derecho),
subestadio | (izquierdo)]

Tumor renal bilateral.

* El tumor de cada lado debe ser subestadificado por separado
de a acuerdo a los criterios anteriormente sefialados [ e;j.
Estadio V, subestadio Il (derecho), subestadio I (izquierdo)].
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ANEXO 3

INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL

INSTRUMENTO DE RECOLECCION DE DATOS

1.- DATOS GENERALES.-

Nombre:

Afiliacion

Fecha de nacimiento

Género: Masco Fem o  Talla cm Peso Kg

Edad Edad al Dx: Fecha de la cirugia
Histologia Estadio (COG/SIOP)

Quimioterapia prequirudrgica si no Dias del dx a su inicio
Protocolo: Drogas utilizadas:

Inicio de radioterapia postquirudrgica:

Malformaciones asociadas

Sintomatologia urinaria (hematuria) Macroscopica Microscépica
Estudios de gabinete RX usG TAC
Diagndstico por medio de ultrasonido: Si O No O
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2. - CIRURGIA REALIZADA

Nefrectomia o Solo toma de biopsia O Biopsia prequirurgica (fecha) o

Hallazgos quirurgicos:

Unilateralo Bilateralo
Resecciéon completan Reseccidn incompletao
Ruptura transquirdrgica del tumor S| NO

Reseccidn de ganglios O

3.- EVOLUCION Y COMPLICACIONES POSQUIRURGICAS.-

Infeccion de herida gx Sio NooO

Re intervencién inmediata Sio NoO

Deterioro hemodinamico Sio NooO

Transfusiones postquirdrgicas Sio Noo

Recurrencia con reintervencién Sio NooO a cuanto tiempo de 1a intervencion gx
Oclusién intestinal Sio Noo

Hemorragia transquirdrgica Sio No O

Sepsis Sio Nono

4.- OTRAS COMPLICACIONES

5.- CONTROL CON TAC

6.- MISCELANEOS

Dias totales de estancia hospitalaria

8.- Motivo de egreso Mejoriao  Traslado O Defuncién o
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