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Resumen

Introduccion. Los Sarcomas de los Tejidos Blandos (STB) se agrupan en el IX grupo de la
Clasificacion Internacional para Céncer en Nifios (CICI) y se subdividen en cuatro subgrupos. Se
conocen aspectos generales sobre la epidemiologia de los STB en nifios mexicanos, pero se desconocen
datos epidemiol6gicos més precisos (como son la incidencia por subgrupos y la tendencia especifica, la
incidencia segun edad, la frecuencia de estos tumores segun la topografia de presentacion en el nifio, el
estadio al diagnostico y su asociacion con el tiempo de diagnostico) con los cuales se podria llevar a
cabo una mejor planeacion de la atencion médica e investigacion en los nifios que desarrollan este tipo
de sarcomas, ademas de implementar adecuadas estrategias al diagnostico y con esto mejorar la calidad
de vida de este tipo de pacientes.

Objetivos. Determinar las caracteristicas epidemioldgicas de los STB en nifios derechohabientes del
IMSS residentes de cinco estados de la Republica Mexicana durante el periodo de 1996-2010.
Material y métodos. Este estudio es el andlisis de los casos de nifios con STB colectados en el
Registro de Cancer en Nifios (RCN) que se lleva a cabo en la Unidad de Investigacion Médica en
Epidemiologia Clinica del Hospital de Pediatria del Centro Médico Nacional Siglo XXI del Instituto
Mexicano del Seguro Social, el cual es un Registro de Base Poblacional, prolectivo, con coleccion
activa de los casos y se cubren los criterios de calidad de un RCN (completos, validos, oportunos y
clasificados de acuerdo a estandares internacionales). Para el calculo de la incidencia los numeradores
fueron los casos nuevos de STB en nifios menores de 15 afios residentes de los estados seleccionados,
ya que en este grupo de edad se tiene la informacion a estudiar de manera completa y los
denominadores la poblacion menor de 15 afios adscrita a una unidad de Medicina Familiar en el IMSS
de los estados respectivos ya que estos estados cuentan con la informacion completa para llevar a cabo
este estudio. Se calculo la incidencia general y estratificada por edad, sexo, lugar de residencia y afio de

diagndstico en forma global y por subgrupo de los STB. La tendencia de la incidencia se evalud



mediante el calculo del porcentaje promedio anual de cambio durante el periodo de estudio (%PAC).
La incidencia se ajustd por edad mediante el método de directo y se utilizo a la poblacion mundial
como poblacién de referencia, las tasas se dan por 1, 000,000 nifios/afio. El alumno Carlos Lopez
Villaman conoci6 con detalle como se busca, colecta, clasifica y analiza la estadistica inferencial para
determinar las caracteristicas de tiempo, lugar y persona, mediciones propias de la epidemiologia
descriptiva de cualquier enfermedad, escribi6 y corrigio los diferentes borradores del documento.
Lugar de realizacion. Registro de Cancer en Nifios que se encuentra ubicado en la UMAE Hospital de
Pediatria, CMN Siglo XXI.

Disefio. Observacional, prolectivo, longitudinal, sin direccion causal, retrospectiva y descriptiva.
Resultados. Se analizaron 221 casos de STB, de los cuales 117 fueron del sexo femenino (52.9%). La
incidencia global fue de 6.8 casos por 1, 000,000 nifios/afio y esta fue mayor en los menores de un afio
de edad (10.6); la raz6n masculino/femenino fue de 0.9. El subgrupo IXa (rabdomiosarcomas)
representd el 50.7% de los casos de todos los sarcomas de tejidos blandos y su incidencia fue de 3.5
casos por 1, 000,000 nifios/afio; asimismo el subtipo histolégico embrionario fue el méas frecuente
(54.3%) vy la incidencia fue de 1.9. La tendencia de la incidencia fue estable. La mayor incidencia se
encontré en el estado de Morelos (7.9). La presentacién segun topografia fue diferente segtn los
subgrupos de STB, fue cefalocaudal para los subgrupos IXa y 1Xb. EI mayor tiempo de diagnoéstico fue
para los estadios | y 11 'y la correlacion entre el tiempo de diagnoéstico y estadio fue negativa (r= -0.22).
Conclusiones. Se encontré una menor incidencia en comparacion de la de paises desarrollados, la
incidencia mas alta fue para el subgrupo IXa, no hubo tendencia al incremento y la correlacion entre

tiempo de diagnostico y estadio fue negativa.

Palabras claves: Sarcomas de tejidos blandos, cancer en nifios, incidencia, tendencia, epidemiologia

del cancer en nifios.



Introduccion

Los sarcomas de tejidos blandos (STB) representan un grupo diverso de canceres derivados de las
celulas del mesénquima. Los diferentes histotipos de los STB son identificados segln la linea de

diferenciacion que pueden ser reconocidos de acuerdo a las células tumorales (1,2).

Los STB no son tan comunes Yy en relacion con el total de canceres en los nifios, en algunos
paises, se presentan en el quinto lugar. La frecuencia depende del pais que se estudie, representan entre
6 y 8% del total de canceres. Dentro de los Sarcomas de tejidos blandos el rabdomiosarcoma constituye
el 50% vy el resto estd conformado por un grupo heterogéneo de subtipos de estos tumores que se
conocen como no-rabdomiosarcomatosos (1). En 1958, Horn y Enterline segun los aspectos
histologicos de estos sarcomas, propusieron clasificar a los rabdomiosarcomas en 4 grupos:

embrionario, alveolar, botrioide y pleomérfico, lo cual se sigue hasta la actualidad (2).

Algunas exposiciones ambientales han sido asociadas con el incremento de riesgo de presentar
rabdomiosarcomas como son el tabaquismo paterno, edad materna avanzada, exposicion intrauterina a
radiaciones (Rx) y uso de drogas maternas. Ademas se reportan casos de predisposicion genética,
sindromes asociados con defectos genéticos como: neurofibromatosis, sindrome de Li-Fraumeni,

sindrome de Beckwith-Wiedeman y hasta el 10% en pacientes con sindrome de Costello (3).

Los STB no-rabdomiosarcomas son una gran variedad de tumores, también de baja incidencia,
dentro de los que podemos mencionar a los fibrosarcomas, el sarcoma sinovial, sarcoma de Ewing.
Tumor neuroectodérmico primitivo periférico (TNEPP) y otros. En general han sido poco estudiados y

existe insuficiente conocimiento de su biologia, historia natural y tratamiento 6ptimo. Datos de estudios



en adultos proveen de informacion y alguna ayuda en nifios pero difieren en la presentacion,
distribucidn y subtipo histoldgico. El tratamiento de eleccion es la reseccion quirdrgica con o sin
radioterapia, con este abordaje se espera que mas del 70% de los pacientes sobrevivan por periodos
prolongados; a pesar de estos avances en el tratamiento una gran proporcion de pacientes experimentan
recurrencia o progresion de la enfermedad. Se sefiala también que podrian beneficiarse con el uso de

quimioterapia neoadyuvante o adyuvante (4,5)

Presentacion clinica

En cuanto a la presentacion clinica de los rabdomiosarcomas el sitio primario mas comun es cabeza y
cuello (40%) seguido por genitourinario (20%) y extremidades (20%). En cuanto a cabeza y cuello el
sitio mas comdn es Orbita, parameningea incluyendo nasofaringe, cavidad nasal, mastoidea y senos
para nasales. A nivel genitourinario el tipo mas comun es el embrionario localizado en vejiga 'y
préstata, vagina, vulva, Gtero y paratesticular. En cuanto a las extremidades el sitio mas comun es la
escapula, Otros sitios incluyen el area intratoracica, intraabdominal, retroperitoneal, pelvis, perineal y

region paravertebral (4).

En relacién con los no rabdomiosarcomas la forma mas comun de presentacion es la aparicién de una
masa asintomatica de crecimiento lento. EI tamafio tiene relacion con la localizacion anatomica que va
de menor o mayor a 5 cm. El dolor se presenta solo en un tercio de los pacientes por lo que se retrasa el
diagnostico. En ocasiones es dificil lograr la palpacion del tumor sobre todo cuando abarca planos
profundos. ElI compromiso local o la ulceracion de la piel es poco frecuente a no ser que se trate de

sarcomas epiteliodes, mas raro aun es que estén comprometidos los ganglios. (1)



Diagnostico

En cuanto al diagnéstico no hay marcadores especificos identificados hasta ahora. El objetivo es
determinar el sitio primario, tipo histologico y extension de la enfermedad. La tomografia y la
resonancia magnética determinan la extension e invasion local para la evaluacion de higado, cerebro,
corazon y metastasis pulmonares. EI examen de liquido cefalorraquideo también debe ser realizado ya
que determinan las lesiones craneales parameningeas. Las lesiones paraespinales requieren de

resonancia magnética para evaluar el compromiso medular (1).

Los STB no-rabdomiosarcomas son dificiles de diagnosticar y por lo tanto el médico pediatra o
médico de primer nivel de atencién médica puede no sospecharlos. La evaluacion por imagenes
especialmente en extremidades, pelvis y cuello son necesarias, pero el estudio de eleccion es la
resonancia magnetica (RM) ya que determina la lesion local y regional. La TAC es més sensible para la
deteccion de metéstasis pulmonares, pleurales y mediastinales. En cuanto a la biopsia la indicada es la
puncion aspiracion con aguja fina y la biopsia con Trucut, la excisional no esta indicada ya que puede
diseminar y contaminar el campo operatorio. En un estudio retrospectivo de nifios con STB el tiempo
medio de intervalo entre el inicio de los sintomas y el diagnostico por biopsia fue de 9.5 semanas.
Solamente el epitelial y el tumor de hueso presentaron un tiempo mas largo. Los diagndsticos
diferenciales incluyen otros canceres sélidos como rabdomiosacomas, sarcoma de Ewing,
neuroblastoma y osteosarcomas, ademas de linfadenopatias, cloromas, células de Langerhans,

histiocitosis celular, neurofibromas y lipomas. (1,2)

Estadificacion

La estadificacion es fundamental para dar un tratamiento adecuado. La fase clinica del tumor se

correlaciona con la duracion de la remision y la sobrevida. La biopsia establece el diagndstico

7



histoldgico del tumor primario. La estadificacion se basa en los criterios Tumor Nodulo Metastasis
(TNM) de la UICC, la cual establece cuatro estadios (I a IV). El estadio 1, (T1) tumor confinado a
6rgano o tejido de origen, sin ganglios y sin metéstasis. Estadio 11, (T2) tumor que se extiende a
organos y tejidos adyacentes, mayores a 5 cm, sin ganglios y sin metastasis. Estadio 111 (T1 o T2), con
afectacion de invasion linfatica sin metastasis. Y estadio IV (T1 o T2) con afeccion linfatica y

metéastasis a distancia (1).

Tratamiento

En relacién al tratamiento se refiere que este es multimodal y puede incluir cirugia, quimioterapiay
radioterapia. EI tiempo éptimo y la intensidad de estos tres tratamientos deben planearse bien para
estimar el prondstico y las considerables secuelas del tratamiento. El tiempo y el tipo de cirugia
dependen del sitio y el tamafio, la edad del paciente y la respuesta inicial a la quimioterapia. La
tumoracion debe ser resecada sin causar mas dafio o mutilacion. Con margenes quirirgicos negativos,
lo cual mejoraré el prondstico. En cuanto a la radioterapia no debe ser empleada en el grupo estadio 1.
Este es un tratamiento esencial para pacientes con rabdomiosarcomas en estados avanzados (111-1V). La
radioterapia debe ser realizada en centros con las méas modernas facilidades y adecuada experiencia en
pediatria. La dosis varia de 40 a 50 Gy. Dependiendo del sitio, medida y subtipo histolégico (3). En
cuanto a la quimioterapia ésta la reciben los pacientes con estadio 1 y Il y radioterapia si hay tumor
residual. Los pacientes con riesgo intermedio o sarcomas indiferenciados con enfermedad residual
macroscopica o estadios 1V reciben quimioterapia y radioterapia. La quimioterapia se basa en

irinotecan, seguido de vincristina, actinomicina D y ciclofosfamida (VAC) (1).



Aspectos epidemiologicos

Los STB segun la Clasificacion Internacional para Cancer en Nifios (CICI) se presentan en el noveno
grupo y se dividen en cinco subgrupos 1Xa) Rabdomiosarcomas, 1Xb) Fibrosarcomas,
neurofibrosarcomas y otras neoplasias fibrosas, 1Xc) Sarcoma de Kaposi, 1Xd) Otros sarcomas
especificos de los tejidos blandos y 1Xe) Sarcomas inespecificos de los tejidos blandos (6).

En forma global, y principalmente en los paises desarrollados, representan entre el 6 y 8% del
total de las neoplasias en los nifios y ocupan el quinto lugar, después de las leucemias, tumores del

sistema nervioso central, linfomas y tumores del sistema nervioso simpético (7-9).

La incidencia en los paises europeos se encontr6 entre 8.4 y 11 (las tasas se dieron por 1,
000,000 nifios/afio), en nifios del Este y Norte de Europa respectivamente (7), en forma especifica para
los nifios franceses fue de 8.2 (10), para los alemanes de 9 (8), para los australianos de 8.4 (11) y para

los estadounidenses fue de 10.5 (9).

La incidencia segln sexo es mayor para el masculino (incidencia de 9.7 vs 8.3 masculino (M),
femenino (F) respectivamente) con una razén M/F de 1.2, razdn similar para los grupos de edad <1

afio,1a4,5a9y10al4afos (1.2,1.3, 1.2, 1.0 respectivamente) (7).

La incidencia segun la edad es mayor para los menores de 1 afio, disminuye en los grupos de 1 a
4,5 a9 afos y posteriormente en el grupo de 10 a 14 afios aumenta (16.9, 10.3, 8.1y 11.9 para los
nifios norteamericanos segun los grupos de edad sefialados) (9). En general todos los paises
desarrollados siguen el patron sefialado aunque cambian las tasas, asi para los alemanes es 13.7, 11.1,

7.1y 7.7 para los grupos de edad sefialados (8).



Cabe comentar que el patron segun la edad sefialado se presenta en los grupos 1Xb
(fibrosarcomas), 1Xd (otros STB especificos) y para el grupo IXe (otros STB inespecificos). Porque el
patron para los STB del grupo 1Xa (rabdomiosarcomas) es diferente, el pico de edad de mayor
incidencia esta en el grupo de 1 a 4 afios y le siguen los grupos de < 1,5a 9y 10 a 14 afios (7.5, 5.2,
4.6 y 3.8 para los nifios norteamericanos y segun los grupos de edad mencionados); para los nifios

alemanes es muy similar (8.5, 6.2, 4.6, y 2.9 respectivamente) (7-9).

En relacién con los subgrupos de STB el més frecuente es el 1Xa y le sigue el 1Xd, IXb y IXe

(59.3%, 22.0%,12.1% Yy 6.6% respectivamente) (7-9).

La incidencia en algunos paises subdesarrollados es un poco menor a la mencionada, va de 5.9 a
8.1 (Singapur y Rusia respectivamente). El patron de la incidencia segun edad es mayor en los menores
de 1 afio y disminuye en los siguientes grupos de edad. No se reportan datos por sexo, ni segin

subgrupos de STB (12,13).

En relacién con la presentacion topografica de estos tumores en los nifios, en general sigue un

desarrollo cefalocaudal, o sea la frecuencia es mayor en la cabeza y desciende al resto del organismo

(7)

Tendencia de la incidencia

Segun lo publicado, para Europa se encontré tendencia al incremento en todas las regiones en las que

ha sido dividida (Norte, Sur, Este, Islas Britanicas) y sélo para la region Oeste (que comprende
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Alemania y Francia) no hubo tendencia (7). Este ultimo dato fue consistente cuando en un nuevo
estudio, pero ahora exclusivamente en nifios alemanes y para el periodo de 1985-2004, no encontraron
tendencia al incremento (8). En los nifios norteamericanos, aunque se encontrd una tendencia al
incremento para el periodo 1975-2009, con un incremento del 0.6% (P < 0.05) [APC (Annual Percent
of Change)], el incremento fue diferente segin periodos, para el de 1975-1993 fue de 1.1% (no

significativo) y para el de 1993-2009 fue de 0.9 (no significativo) (9).

Sobrevida y pronostico.

En forma global la sobrevida a cinco afios ha mejorado en los paises europeos, incrementd de 54%
durante el periodo 1978-1982 a 66% en el periodo 1993-1997 (7), para los nifios norteamericanos en

1975 fue de 61% y para el periodo 2002-2008 fue de 72.4% (9)

En forma especifica para los rabdomiosarcomas la sobrevida depende del grupo clinico, estadio
al diagnostico y sitio de origen. En general la sobrevida a 5 afios es de 71%, pero cambia segun el
estadio al diagnoéstico, para el estadio | es de 90%, 80% en el estadio 11, 70% en el estadio 111 y 30%
para el estadio IV. La sobrevida segun la estadificacion pretratamiento es del 80% para estadio I, 68%

para el estadio I, 49% para el estadio 111 y 21% para el estadio IV (1).

Estudios previos en Europa evaluaron la supervivencia de nifios diagnosticados con STB antes

de 1994. El pronostico para nifios con rabdomiosarcoma estuvo relacionado a la edad, sitio topografico,

tamano, histologia y extension del tumor al momento del diagndéstico. Se concluyd que los nifios
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menores de 1 afio y adolescentes tienen pobre prondstico en comparacion de los nifios de edad entre 1 a

9 afios (1).

En cuanto a los no-rabdomiosarcomas los sarcomas que se resecan completamente tienen una
sobrevida esperada del 85% al 90%, sin embargo, se sabe que entre el 10 al 15% recaeran. Los factores
asociados a recaidas son los margenes quirargicos incluidos; las metastasis o recaidas a distancias se
asocian con el grado histologico y el tamafio tumoral mayor de 5 cm. En tumores con estadios
avanzados (I11 o IV) la quimioterapia al parecer solo retrasa las recaidas. EI prondstico es peor en los
nifios entre 1 y 15 afios. En cambio en los menores de un afo de edad la sobrevida y el comportamiento
son mucho mejores, esta puede ir desde 85 al 90% cuando esta se presenta en estadio | y 1, menores

de 5 cm y cuando son resecados en su totalidad (1).

Contrario a lo sefialado, en los nifios con fibrosarcomas la supervivencia a 5 afos es de 82% y
en relacion con la edad, al igual que con el rabdomiosarcoma, los nifios entre 1 y 9 afios presentan un

mejor pronostico (5).

Las metéastasis méas frecuentes son a pulman, hueso, medula 6sea, cerebro, higado. La
enfermedad metastasica es de mal prondstico excepto en sitios como cupula vesical o sitios
paratesticulares donde la sobrevida es mejor. La recurrencia estd asociada con mal prondstico. Las
principales recaidas ocurren en los dos primeros afios, aunque pueden presentarse hasta 7 afios despueés.
La sobrevida posterior a la recaida varia en un 48% para el estadio I, 12% para el estadio I1, 11% para

el estadio 111y 8 % para el estadio 1V (1).
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Clasificacion histologica y codigos de la ICD-O-3 de los sarcomas de partes blandas en nifios (14).

1X a) Rabdomiosarcomas

8900/3 Rabdomiosarcoma , NOS.

8902/3 Rabdomiosarcoma tipo

mixto.

8991/3 Rabdomiosarcoma con
diferenciacion ganglionico.

8912/3 Rabdomiosarcoma
fusocelular

8901/3 Rabdomiosarcoma
pleomorfico tipo adulto.

8910/3 Rabdomiosarcoma
embrionario , NOS.

8920/3 Rabdomiosarcoma
alveolar

1X b) Fibrosarcomas y tumores de los nervios periférico y otros fibromas neoplasicos

8810/3 Fibrosarcoma, NOS. | 8811/3 Fibromixosarcoma

9150/3 Hemangiopericitoma
maligno.

1X ¢) Sarcoma de Kaposi

9140/3 Sarcoma de Kaposi.

9540/3 Tumor del nervio
periférico maligno.

8813/3 Fibrosarcoma
fascial.

9560/3 Neurilemoma
maligno.

8814/3 Fibrosarcoma infantil = 8815/3 Tumor maligno

fibroso solitario

9561/3 Tumor del nervio
periférico maligno

9571/3 Perineurilemoma
maligno.

1X d) Otros STB especificos

8710/3
Glomangiosarcoma

8850/3 Liposarcoma,
NOS.

8857/3 Liposarcoma
fibroblastico.

9043/3 Sarcoma
sinovial bifasico.

9170/3
Linfangiosarcoma.

8963/3 Tumor rabdiode
maligno.

8711/3 Tumor
maligno glomus.

8851/3
Liposarcoma bien
diferenciado.

8858/3
Liposarcoma de
diferenciacion.

9044/3 Sarcoma
de células claras,
NOS.

9231/3
Condrosarcoma
mixoide.

9180 /3
Osteosarcoma,
NOS.

8806/3 Tumor de
células redondas
pequefias
desmoplasico.

8852/3
Liposarcoma
Mixoide.

8990/3
Mesenquimoma
maligno.

9120/3

Hemangiosarcoma.

9251/3 Tumor de
células gigantes
maligno de partes
blandas.

9220/3
Condrosarcoma,
NOS.

8832/3
Dermatofibrosarcoma,
NOS.

8853/3 Lipoma de células
redondas.

9040/3 Sarcoma sinovial,
NOS.

9124/3 Sarcoma de células
Kupffer.

9252/3 Tumor de células
gigantes tenosinovial
maligno.

9240/3 Condrosarcoma
mesenquimatoso.

8833/3
Dermatofibrosarcoma de
protuberancia pigmentado.

8854/3 Liposarcoma
pleomorfico.

9041/3 Sarcoma sinovial de
células de spindle.

9130/3
Hemangioendotelioma
maligno.

9581/3 Sarcoma alveolar de
partes blandas.

9260/3 Sarcoma de Ewing.

8840/3 Mixosarcoma

8855/3 Liposarcoma
Mixto.

9042/3 Sarcoma sinovial
de células epiteliodes.

9133/3
Hemangioendotelioma.

8830/3 Histiocitoma
fibroso maligno.

9364/3 Tumor
Neuroectodérmico
primitivo periférico
(TNEPP).

1X e) Sarcomas de tejidos blandos inespecificos

8800/3 Sarcoma, NOS.

8801/3 Sarcoma fusocelular.

8802/3 Sarcoma de células gigantes. | 8803/3 Sarcoma de células pequefias.

8804/3 Sarcoma epiteliode.

8805/3 Sarcoma indiferenciado.
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Planteamiento del problema

La epidemiologia de los STB en nifios mexicanos se ha estudiado poco, en relacion con el total de
canceres se pueden presentar en el cuarto o séptimo lugar (Nuevo Ledn y Puebla respectivamente). Se
ha reportado una incidencia promedio de 6.8 casos por 1, 000,000 nifios/afio, pero puede ir desde 5.6
hasta 11.0 (Estado de México y Chiapas). Segun la edad, en forma global para todos los STB, el patron
de la incidencia es un poco insidioso, no es el patron que se presenta en los nifios de paises
desarrollados. En relacion con la tendencia s6lo se conoce la tendencia global para cinco estados y no

se ha encontrado tendencia al incremento (15-17).

Por lo comentado falta conocer muchos datos sobre la epidemiologia de los STB en nifios
mexicanos, aun en aquellos estados en donde se ha registrado los casos anuales desde hace 15 afios,
como son la incidencia por subgrupos y la tendencia especifica, la incidencia segun edad, la frecuencia
de estos tumores segun la topografia de presentacion en el nifio, el estadio al diagndstico y su

asociacion con el tiempo de diagndstico.

Por lo anterior, la pregunta a contestar es:

1. ¢Cuales son las caracteristicas epidemioldgicas de los STB estratificados segun los diferentes grupos

de diagndstico de acuerdo a la CICI en nifios derechohabientes del IMSS residentes de cinco estados

[Distrito Federal (DF), Estado de México (EM), Morelos, Guerrero y Chiapas] y su relacion con las

caracteristicas de tiempo, lugar y persona?
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Justificacion.

En general se conocen algunos datos de la epidemiologia de los STB, sin embargo, es necesario llevar a
cabo un andlisis méas detallado de los diferentes sarcomas que se presentan en este grupo de tumores,

con el objetivo de tener un conocimiento mas preciso de estos canceres en la poblacion pediatrica.

Analizar en detalle la informacidn que se tiene al respecto de los STB en el Registro de Cancer que se
Ileva a cabo desde hace 15 afios en la Unidad de Investigacion en Epidemiologia Clinica del Hospital
de Pediatria del Centro Médico Nacional Siglo XXI, permitira tener un conocimiento mas amplio del
que actualmente se tiene y con esto sefialar hipotesis mas especificas en relacion con su causalidad y

planear una mejor atencion médica de los pacientes con STB.
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Objetivos

General

Conocer la epidemiologia descriptiva en forma mas detallada de los STB en nifios de 0 a 14 afios
derechohabientes del IMSS residentes de cinco estados de la Republica Mexicana (Distrito Federal,

Estado de México, Morelos, Guerrero y Chiapas) durante el periodo de 1996 a 2010.

Especificos.

1. Determinar la incidencia general y especifica segun edad, sexo, Estado de residencia de los STB, en

nifios derechohabientes del IMSS en poblacion pediatrica de los estados y periodo mencionados.

2. Conocer la tendencia de la incidencia de los STB en la poblacion y periodo mencionados.

3. Determinar el tiempo de diagnostico segun estadio (I a 1V) y la correlacion entre estadio y tiempo al

diagndstico.
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Material y métodos.

Tipo de estudio. El tipo de estudio puede clasificarse segun:

a) Intervencion del investigador: observacional.

b) Coleccion de datos: prolectivo.

c) Numero de mediciones: longitudinal.

d) Direccionalidad: sin direccién causal.

e) Exposicion y la enfermedad: retrospectivo

f) Grupos a estudiar: Descriptivo porque s6lo se estudiard un grupo o sea el grupo de enfermos. Dentro
del grupo puede estratificarse por subgrupos y la comparacion sera entre ellos, nunca se comparara con

un grupo sin la enfermedad.

En sintesis se trata de un estudio observacional, prolectivo y longitudinal, sin direccién causal,

retrospectivo y descriptivo.

También pudiera clasificarse como el anélisis de los datos colectados en un Registro de Cancer

de base poblacional.

Periodo de estudio.

Se estudiaron los casos registrados desde el primero de enero de 1996 al 31 de diciembre de 2010

Criterios de inclusion.
a) Casos de nifios con diagnostico de STB en sus diferentes variedades histoldgicas y segun la CICI (6)

b) Menores de 15 afios derechohabientes del IMSS
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c) Residentes de los estados: DF, Estado de México, Morelos, Guerrero y Chiapas.

d) Casos registrados durante el periodo de estudio

Tamario de la muestra.

Estuvo constituida por todos los pacientes que cumplieron los criterios de inclusion.

Poblacion de estudio.

Numeradores. Para estimar la incidencia el numerador estuvo constituido por los casos huevos de
nifios con STB, menores de 15 afios de edad, atendidos en los hospitales que tiene el IMSS en el DF
para la atencién médica de sus derechohabientes. Sélo se tomaron en cuenta los casos de los nifios

diagnosticados por primera vez y el diagndéstico fue confirmado mediante estudio histopatolégico.

Denominadores. Los denominadores para el calculo de las diferentes tasas de incidencia fue la
poblacion menor de 15 afios Adscrita a Médico Familiar derechohabiente del IMSS vy residente de los
estados seleccionados para el estudio (DF, Estado de México, Morelos, Guerrero y Chiapas) durante el

periodo de estudio; la cuales fueron obtenidos de la Coordinacion de Atencion Médica del IMSS.

Unidades participantes. En el Registro de Cancer de la Unidad de Epidemiologia Clinica del Hospital
de Pediatria del Centro Médico Nacional Siglo XXI, se tiene registrados los casos de nifios con STB
que fueron atendidos en los servicios de Oncologia del Hospital de Pediatria del Centro Médico
Nacional Siglo XXI (HP) y del Hospital General del Centro Médico Nacional La Raza (LR), durante el
periodo de estudio, los cuales cuentan con la infraestructura necesaria (personal bien capacitado y
tecnologia necesaria), para establecer el diagnostico de cancer con precision. Estos hospitales son

centros de referencia para la atencion de nifios con cancer de otros estados de la Republica Mexicana,
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pero solo se incluyeron los casos de los estados previamente mencionados, porque son los estados en

donde se tiene un registro de sus casos desde 1996 hasta el momento actual.

Variables de estudio
Variables dependiente: Incidencia de STB durante el periodo de estudio.
Variables independientes: Sexo, edad, lugar de residencia, grupo y subgrupo de STB, afio de

diagnostico.

Es necesario comentar que se ha establecido una variable dependiente y varias independientes
solo con el objetivo de seguir los lineamientos de un protocolo y para favorecer la ensefianza, ya que se
pide que se establezca la relacidn desde el punto de vista de dependencia-independencia de las
variables. Sin embargo, tenemos que sefialar que en este estudio no se quiere establecer alguna
direccion causal, lo que se desea conocer en forma mas precisa son las caracteristicas descriptivas de
los nifios con STB en la poblacion de estudio. Por lo tanto, en forma apropiada en este estudio todas

son variables independientes.
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Definicién conceptual, operativa y escala de medicion
de las variables a estudiar.

Variables de estudio

Definiciones
Variable Conceptual Operacional Tipode | Unidad de
variable | medida.
De persona
Sexo Se refiere a la division del género | Masculino Nominal | Masculino
humano en dos grupos: hombre o | Femenino Femenino
mujer. Cada individuo pertenece a
uno de estos grupos y a uno de los
dos sexos. La persona es de sexo
femenino o masculino
Edad Término que se utiliza para hacer | Tiempo que ha Ordinal | <1,1a4,
mencion al tiempo que ha vivido vivido un individuo 5-9,
un ser vivo expresado en afios 10 — 14 afios
Sarcoma de | Este concepto engloba tanto los Tumores Nominal | De acuerdo a
los tejidos | procesos ocupantes de espacio desarrollados en los la
blandos neoplasicos y no neoplasicos que | tejidos blandos clasificacion
afectan a los sarcomas de tejidos segun reporte de CICI
blandos. histopatolégico (Grupo IX,
subgrupos
IXa — 1Xe)
De lugar
Lugar de El Estado es un concepto politico | Entidad federativa Nominal | Distrito
residencia | que se refiere a una forma de Federal,
organizacion social soberana y Estado de
coercitiva, formada por un México,
conjunto de instituciones Morelos,
involuntarias, que tiene el poder de Guerrero,
regular la vida nacional en un Chiapas.
territorio determinado
De tiempo
Afio de Fecha en que se realiza el Dia, mes y afios en Nominal | Afos.
Diagnostico | diagnostico de STB por patologia | que se realiza el

diagnostico de STB
por patologia
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Instrumento para la recoleccion de datos.

Previo a la realizacion del estudio se disefid una cédula para recolectar las variables de estudio (ver

Anexo )

Procedimiento para la obtencion de los datos.

Se asignd una enfermera de tiempo completo para el registro de todos los casos nuevos de cancer en
cada hospital. La cual previo a la recoleccion de datos fue capacitada para la obtencion de las diferentes
variables de estudio. Entrevist6 a los padres y reviso el expediente clinico para obtener la informacién
necesaria. Cabe comentar que lleva 16 afios registrando los diferentes casos de cancer que se presentan
en los hospitales incluidos en el RCN y ha tenido actualizaciones frecuentes para la coleccion,

busqueda de los casos, codificacion, clasificacion y analisis de los mismos.

También se le capacitd para llevar a cabo la codificacion y la estadificacién de cada uno de los
casos. La estandarizacion para la codificacion y estadificacion de los casos se realizo entre todo el
personal del registro (3 médicos y dos enfermeras) y se obtuvo una excelente concordancia (Kappa no

ponderada de 0.85) (18).

En cada hospital (HP y LR) la enfermera acude 3 dias por semana y recorre los pisos en busca
de nifios internados por sospecha de cancer, los cuales registra en un archivo especifico, revisa el
expediente clinico del paciente y una vez confirmado o descartado el diagndstico de cancer los incluye
o0 descarta del registro de casos. Posteriormente los codifica y captura en medio electronico ex profeso
para su futuro analisis. Si por alguna causa el paciente fue dado de alta y no conoce el diagnostico,

revisa el expediente en el archivo clinico del hospital respectivo para conocer el diagndéstico final.
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Para codificar los diferentes casos de cancer se utilizo el codigo topogréfico y morfoldgico; para
los casos recolectados de 1996 a 1999 se utilizd la segunda edicion de la “Clasificacion internacional
de enfermedades oncologicas” (ICD-0O-2) y para los casos recolectados en 1990 y 2000 la tercera
edicion (ICD-0-3) (14,19). El estadio al diagnostico de los nifios con STB se estadificd siguiendo los

criterios de Children Oncology Group y el Intergroup Rhabdomyosarcoma Study (20).

Se utilizo el Programa Child-Check desarrollado por la International Agency for Research on
Cancer (IARC) (21), para evaluar la consistencia interna de los registros individuales de cancer y para
efectuar la conversion de la nomenclatura de la ICD-0-2 y a la Clasificacion International para Cancer
Infantil (CICI) (6). Este programa realiza cruzamientos entre diferentes variables para buscar
inconsistencia entre los datos recolectados. Los cruzamientos que realiza son sexo-topografia, sexo-
histologia, edad y tipo de tumor, combinacién topogréafica-morfolégica poco probable, errores entre la
fecha de nacimiento y el diagnostico y casos duplicados. El resultado final es una lista de
combinaciones poco probables o improbables, las cuéles es necesario revisar y verificar o corregir
volviendo a revisar el expediente de los pacientes. Los casos de la ICD-0-3 que no son incluidos por el

Child-Check se evaluaron manualmente.

Andlisis estadistico

Para conocer la frecuencia y estimar la incidencia general y especifica de los diferentes STB se utilizd

la CICI (6)

Se obtuvo la frecuencia absoluta y relativa y la incidencia de STB en forma general y especifica
segun grupo y subgrupos de STB segun CICI, asi como la incidencia por edad y sexo para los afios de
estudio. La edad se estratifico en menores de 1 afio, de 1 a4, de 5a 9y de 10 a 14 afios; todas las tasas

se dieron por 1,000,000 nifios/afio. Este analisis se hizo en forma global y para los estados
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seleccionados. Para evaluar la tendencia de los STB en la poblacion de estudio, se obtuvo el porcentaje
anual de cambio (PAC) y el promedio anual de cambio (%PAC o AAPC por sus siglas en inglés)
durante todo el periodo, el cual es un promedio ponderado del porcentaje de incremento o decremento
anual que se presenta en una poblacion, para lo cual se utiliz6 el programa Joinpoint Regression
Anadlisis que ofrece en forma gratuita el Surveillance, Epidemiology and End Results (SEER) Program
de los Estados Unidos de América (22) y se aceptd una P < 0.05 como limite de significancia

estadistica.

Actividades del alumno.

El alumno conocid con detalle cobmo se busca, colecta, clasifica y analiza la estadistica inferencial para
determinar las caracteristicas de tiempo, lugar y persona, mediciones propias de la epidemiologia

descriptiva de cualquier enfermedad, escribi6 y corrigié los diferentes borradores del documento.

Aspectos éticos.

Segun el Reglamento General de Salud en Materia de Investigacion y segln el articulo 17 el estudio
proyectado se considera como una investigacion sin riesgo para los pacientes. A continuacion se

escribe el articulo mencionado.

ARTICULO 17.- Se considera como riesgo de la investigacion a la probabilidad de que el sujeto de
investigacion sufra algun dafio como consecuencia inmediata o tardia del estudio. Para efectos de este

Reglamento, las investigaciones se clasifican en las siguientes categorias;

I.- Investigacion sin riesgo: Son estudios que emplean técnicas y métodos de investigacién documental

retrospectivos y aquéllos en los que no se realiza ninguna intervencion o modificacién intencionada en
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las variables fisioldgicas, psicoldgicas y sociales de los individuos que participan en el estudio, entre
los que se consideran: cuestionarios, entrevistas, revision de expedientes clinicos y otros, en los que no

se le identifique ni se traten aspectos sensitivos de su conducta.
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Cronograma de actividades

Noviembre
enero | febrero | marzo | abril | mayo | junio | julio | agosto | 2012 -
2012 | 2012 | 2012 |2012 | 2012 | 2012 | 2012 | 2012 | marzo
2013

Abril-
junio
2013

Actividad/mes

Recoleccion de
bibliografia

Elaboracion de
monografia

Elaboracién de
protocolo

Presentacion de
protocolo
preliminar en
seminario

Aceptacion del
protocolo

Andlisis de datos X

Escritura de
documento final
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RESULTADOS

Se estudiaron 221 pacientes, de los cuales 117 (52.9%) fueron del sexo femenino, la mayor frecuencia
de casos se encontro en el grupo de 10 a 14 afios (36.2%), el subgrupo IXa (rabdomiosarcomas) tuvo la
frecuencia mas alta (50.7%) de casos; el estado de México y el DF fueron los estados con mayor
frecuencia de casos (46.1 y 37.6% respectivamente), solo se puedo estadificar a 126 pacientes y en el

71.5% se presentaron en estadios 111y IV (Tabla 1).

La incidencia total para los cinco estados fue de 6.8; fue mayor para el sexo femenino, con una
razén masculino/femenino (M/F) de 0.9. En relacion con la edad, la incidencia fue mayor para el grupo
de menores de 1 afio (incidencia de 10.6) y le sigui6 los de 10 a 14, 1 a4 y 5 a 9 afios (tasas de 7.4, 6.9,

5.4 respectivamente) (Tabla 2).

En relacién a los diferentes subgrupos de STB, el grupo 1Xa (rabdomiosarcomas) tuvo la
incidencia mas alta (3.5) y le siguid el subgrupo 1Xd, el IXb y el IXe (2.1, 1,2 y 0.1 respectivamente).

(Tabla 2).

En lo que respecta a los rabdomiosarcomas (subgrupo 1Xa) el subtipo embrionario tuvo la
incidencia mas alta y le sigui6 el alveolar (1.9, 1.0 respectivamente). En relacion con la edad el grupo
que presentd la mayor incidencia fueron los menores de un afio (5.3), seguidos de losde 1a4,5a9y

10 a 14 afios (4.0, 3.2, 2.9 respectivamente. (Tabla 3).

En lo referente a la tendencia, en forma global y en el subgrupo 1Xa (rabdomiosarcomas) fue

estable (no hubo tendencia). En el subgrupo 1Xb se encontré una tendencia a la disminucion [%PAC
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-10.5 (ICgs59 -15.7, -5.1) y en el subgrupo IXd al incremento [%PAC 10.7 (ICgs 1.7, 20.6) (Tabla 4).
En relacién con los subtipos de los rabdomiosarcomas (embrionario y alveolar) no hubo tendencia

(Tabla 5).

La incidencia total de STB en relacion a los 5 estados de la Republica estudiados fue de 6.8. De
estos quien presentd la mayor incidencia fue el estado de Morelos (7.9), seguida por los Estados del

DF, Chiapas, Guerrero y Estado de México. (7.5, 7.5, 6.7 y 6.3 respectivamente.) (Tabla 6).

En cuanto a la frecuencia de los STB segin CICI la méas comun fue para los rabdomiosarcomas
(subgrupo 1Xa) con 50.7%. Le sigui6 el subgrupo IXd (Otros STB especificos) con el 33.5%.

Posteriormente se presentd el subgrupo IXb y el 1Xe (14.9% y 0.9% respectivamente) (Tabla 1,7).

Del subgrupo IXd los mas comunes fueron el tumor neuroectodérmico primitivo periférico
(TNEPP), sarcoma sinovial, tumor rabdoide extrarenal y tumores fibrohistiociticos (16.7, 5.9, 2,7y
2.7% respectivamente). En cuanto al subgrupo IXb los méas comunes fueron los tumores de las vainas
nerviosas (TVN) y los tumores fibroblasticos y miofibroblasticos (10.0, 3.2% respectivamente)

(Tabla 7)

En relacién con la topografia los subgrupos 1Xa y 1Xb tuvieron una presentacion cefalocaudal,
ya que la mayor frecuencia se encontré en cabeza-cuello y orbita (25.2% y 33.4% respectivamente). En
el subgrupo IXd la mayor frecuencia fue para los miembros superiores e inferiores y pelvis (22.9% para

cada uno) (Tabla 8).
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En forma exclusiva para el subgrupo 1Xa (rabdomiosarcomas), en los embrionarios el 35.5% se
presentd en cabeza y cuello, el alveolar se presentd principalmente en los miembros superiores o

inferiores (60.6%) (Tabla (9)

En cuanto al tiempo de diagndstico (TD) y el estadio clinico de los STB al diagndstico se
encontré menor TD para los estadios 111y 1V (55.5, 60.5 dias respectivamente) y mayor para los
estadios | y Il (144.0, 109.5 dias respectivamente) con un coeficiente de correlacion de Spearman (r) =

-0.22 (Tabla 10).
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Discusién

Hallazgos principales

En este estudio los hallazgos principales fueron, haber encontrado una incidencia global de 6.8, la
incidencia fue mas alta en el grupo de los rabdomiosarcomas (subgrupo IXa= 3.5) y el patrén global
segun la edad fue muy similar al que tiene el cancer en general, mayor incidencia en el grupo de
menores de 1 afio, disminuye en los grupos de 1 a 4,5 a9 y aumenta en el grupo de 10 a 14 afios,

consistente con lo que se sefiala en la literatura (7-11).

En relacién con el resto de los subgrupos (sarcomas no-rabdomiosarcomatosos), el 1Xd
(sarcoma sinovial, TNEPP y otros STB especificos) tuvo la incidencia mas alta y le siguid el subgrupo
IXb (fibrosarcomas y tumores de las vainas nerviosas periféricas y otras neoplasias fibrosas) incidencia
de 2.1y 1.2 respectivamente, lo cual es consistente con lo que se refiere en la literatura (7-9).
Asimismo, en forma individual se encontrd una frecuencia del 10% de los TVN y del 16.7% de TNEPP

(Tabla 7).

Otro de los hallazgos fue haber encontrado una mayor incidencia en el estado de Morelos (7.9)
y muy similar a la que se encontrd en la poblacion de nifios del DF (7.5), incidencias cercanas a las de

paises en vias de desarrollo (12,13).

La tendencia de la incidencia de los STB en forma global y para los rabdomiosarcomas
(subgrupo 1Xa) fue estable; pero se encontrd una tendencia a la disminucion para el subgrupo IXb y al
aumento en el subgrupo 1Xd, consideramos que esto se debid a un mejor diagnostico de este Gltimo

subgrupo de neoplasias, dado que las técnicas de inmunohistoquimica han sido introducidas en los
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altimos diez afios, lo cual ha permitido un mejor diagnéstico histopatolégico de los nifios que
desarrollan este tipo de sarcomas. Llama la atencion la baja incidencia encontrada en el afio 2004 con
respecto al seguimiento en el resto de los afos en el que se demuestra una mayor incidencia, la cual
pudiera justificarse por la entrada a los servicios de salud del seguro popular quien podria haber
generado fuga de pacientes hacia este sector. La otra posibilidad es que pudiera haber estado asociado
a una disminucién de la exposicion de factores ambientales relacionados con esta patologia como el
tabaquismo paterno, la edad materna avanzada, la exposicion a Rx, drogas maternas los cuales han sido
asociados a este tipo de tumoraciones. (3) Aun asi cabe aclarar que de manera general la incidencia de
la tendencia en este sentido se ha mantenido estable, no ha cambiado con un porcentaje promedio anual

de cambio de -1.1 el cual no es estadisticamente significativo (Tabla 4)

La presentacion topogréafica de los subgrupos de STB es diferente y depende del subgrupo que
se estudie. En forma global puede sefialarse que la distribucién de los subgrupos IXa y IXb es
cefalocaudal, o sea los sitios de mayor presentacion se encuentran en cabeza cuello y extremidades; en
cambio en el subgrupo IXd la presentan méas frecuentemente es en miembros inferiores o superiores y
en la pelvis.

Por otra parte en forma especifica para el subgrupo IXa (rabdomiosarcomas), sélo los
embrionarios tienen una distribucién cefalocaudal, porque el subtipo alveolar se presenta mas

frecuentemente en miembros superiores o inferiores.

Un aspecto muy importante fue haber encontrado un tiempo de diagnéstico mayor en los casos
con estadios 1 y 11 (144 y 119 dias respectivamente), en comparacion del obtenido en los casos con
estadios 111y IV (55 y 60 dias respectivamente), lo cual trajo consigo una correlacion negativa

(r=-0.22) entre estas dos variables (Tabla 10).
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Comparacién con otros estudios

La incidencia global de STB que encontramos (6.8) es una incidencia menor a la de paises
desarrollados, dado que éstos presentan una incidencia entre 8 y 9 (7-9). Y esté diferencia esta dada
principalmente por una menor incidencia de los sarcomas del subgrupo 1Xa (la incidencia de este
subgrupo en los paises desarrollados esté entre 5.1 y 5.4 y la que encontramos fue de 3.5); la incidencia

mundial de los subgrupos IXb y IXd es muy similar a la que encontramos en nuestro estudio (7-9).

Podria argumentarse que esta disminucion de la incidencia en el subgrupo 1Xa pudiera deberse a
subregistro de estos casos, pero Ilama la atencidn que la incidencia sélo sea menor en este subgrupo y
ademas en un estudio publicado por Ognjanovic Oy cols. (23), en donde analiza la epidemiologia de
los STB en poblacién hispana de 0 a 19 afos, tanto la incidencia de los rabdomiosarcomas como el
patron de distribucion de las diferentes variedades histoldgicas (embrionario y alveolar y otros) sea

muy similar a la que encontramos en nuestra poblacion (3.6 vs 3.5 respectivamente).

Por lo anterior consideramos que la incidencia global encontrada y sobretodo la incidencia de
los rabdomiosarcomas es una incidencia que se aproxima a la verdadera y no se debe a un subregistro

de los casos de este subgrupo de STB.

No tenemos explicacion para el hecho de haber encontrado una mayor incidencia de STB en el
sexo femenino, dado que se sefiala una mayor incidencia en el sexo masculino con una razon M/F

mayor a 1.

Asimismo, consideramos que las incidencias mas estables son las del DF y Estado de México,

porque son los estados que mas casos aportaron al anélisis de los STB llevado a cabo. Consideramos
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gue aunque la incidencia de los otros estados, pero sobre todo del estado de Morelos, en donde se
encontrd una incidencia mayor al resto de los estados analizados, por el poco tamafio muestral, puede
ser aleatoria y se debe aumentar el registro de casos para mejorar la precision de la incidencia

encontrada.

En relacién con la tendencia, en forma global no hubo tendencia al incremento, situacion similar
a lo reportado en otros estudios (8,9). Y consideramos que la tendencia a la disminucion de los casos
del subgrupo IXb y aumento en los del subgrupo 1Xd se debe principalmente a mejoria en el
diagndstico histopatoldgico de los pacientes que desarrollan estas neoplasias, situacion similar a la

encontrada en Europa (7).

En relativo a la frecuencia de los sarcomas no-rabdomiosarcomatosos, hay muy pocos estudios
al respecto. La serie mas grande la reporta el Instituto Nacional de Céncer de los Estados Unidos de
América con datos del SEER (24). Dentro del subgrupo IXb en donde se encuentran los fibrosarcomas
y los TVN la mayor frecuencia fue para los tumores fibroblasticos y miobléastico con el 7.1%, en
nuestro estudio encontramos 3.2% de estos tumores. En cambio sdlo tuvieron el 4.1% de los TVN y en

nuestro estudio encontramos 10.0%.

En lo que se refiere al subgrupo IXd la mayor frecuencia fue para los tumores fibrohistiociticos
en donde el 75% de estos fueron dermatofibrosarcomas; por nuestra parte en nuestro estudio en este
subgrupo encontramos una frecuencia alta (16.7%) de TNEPP. Consideramos que las diferencias
encontradas podrian deberse a variacion aleatoria, ya que el reporte del SEER es de 3084 casos (24)

y el nuestro solo de 221 casos. Sin embargo, debemos comentar que en un estudio sobre el

diagnostico molecular de STB en nuestro medio, se encontrd una frecuencia alta de TNEPP
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(Dra.Verénica Ponce, comunicacion personal), lo cual apoya la frecuencia encontrada de TNEPP en

nuestro estudio.

Por otra parte uno de los hallazgos mas importantes encontrados fue un tiempo de diagndstico
(TD) mayor para los casos de pacientes estadificados en estadios | y 11 'y menor TD en los casos
estratificados en estadio 111 y 1V, lo que se acompafié de una correlacion entre estadio y TD negativa
(r=-0.22) (Tabla 10). Esos hallazgos son importantes porque nos indican que no necesariamente
realizar el diagndstico en corto tiempo ayudara a diagnosticar a los pacientes en estadios tempranos o
sea | 6 1l y apoyan la hipotesis de que el TD segun el estadio esta dado principalmente por el
comportamiento bioldgico de los tumores, a un comportamiento biol6gico agresivo corresponde un
menor tiempo de diagndstico como los estadios 111, IV y viceversa. Estos tumores son detectados en
tiempo mas corto ya que la presentacion clinica es mas agresiva y la atencion a la salud es mas rapida y
oportuna en comparacion a los estadios menores en los que tal vez se subestima el problema por ser
menos agresivos. Situacion que se ha encontrado en otros tumores como los del sistema nervioso

central y 6seos. (25,26).

En cuanto a la historia natural de estos sarcomas, si este no es tratado y se deja a libre evolucién La
sobrevida segun la estadificacion pre tratamiento es del 80% para estadio I, 68% para el estadio I, 49%
para el estadio 111 y 21% para el estadio V. Esto quiere decir que el prondstico sin tratamiento
invariablemente cambia mucho la expectativas de vida de estos pacientes por lo que la sugerencia es
estar alerta ante este tipo de patologias y detectarlas a tiempo para mejorar la calidad de vida de los

mismos. (1)
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Fortalezas y debilidades

La principal fortaleza de este estudio es que en el RCN de donde se obtuvieron los datos, se ha tratado
de cubrir las principales caracteristicas de calidad en los datos que se recopilan (27). En este Registro
se hace una busqueda exhaustiva de todos los casos que se atienden en los hospitales que apoyan el
RCN con el objetivo de tener mas del 95% de los casos que se presentan en cada afio de registro; la
validez del diagndstico de los casos de STB es alta porque en la mayoria se realizé mediante
diagndstico histopatologico, las variables indispensables para conocer los aspectos epidemioldgicos de
estas enfermedades (edad al diagnostico, sexo, afio de diagndstico, lugar de residencia) se obtienen
aplicando una entrevista al familiar responsable de los paciente y ademas se revisan los expedientes
clinicos respectivos si hubiera alguna duda al respecto o algln dato faltante; en general el tiempo que
transcurre entre el ingreso de los pacientes a hospital, su diagnostico y su registro no es mayor a cuatro
meses y por ultimo para la codificacion del tipo de cancer, la topografia de donde se desarroll6 y el

estadio al diagndstico se utilizan los estandares internacionales respectivos (27).

A pesar de que en un RCN se prefiere tener pocos casos pero registrados con calidad, a tener
muchos casos y poca calidad en el registro de los mismos, consideramos que una posible debilidad en
nuestro estudio es el tamafio muestral de casos que se analiz6. Sin embargo pudimos observar, dados
los resultados obtenidos, que la incidencia encontrada es consistente con lo que se reporta en literatura
internacional; sin embargo seria bueno colectar un mayor nimero de casos para evaluar con mayor

precision la frecuencia de los STB no-rabdomiosarcomatosos.
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Conclusiones

Los nifios mexicanos con STB analizados tienen una menor incidencia en comparacion de los nifios de
paises desarrollados. La distribucion de los diferentes subgrupos de STB corresponde a la de poblacion
de nifios hispanos. La tendencia de los STB es estable y se ha mejorado el diagnostico de los sarcomas
del subgrupo IXd en los nifios derechohabientes del IMSS atendidos en el DF. Hay una correlacion

negativa entre el estadio y el tiempo de diagndstico.
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Anexo |

PROYECTO:
"EPIDEMIOLOGIA DE LAS NEOPLASIAS MALIGNAS EN NINOS
DERECHOHABIENTES DEL INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
PERIODO 1996-2015"

1. NOm. de Afiliacion FOLIO
2. Nombre del paciente

(Apellido paterno) (Apellido materno) (Nombres)
3. Sexo _ 1)Masculino 0)Femenino

4. Fechadenacimiento ... mesdenac __ afio denac __
5. Fecha del diagndstico mes __ afio

6. Edad al diagndstico _ (meses)

7. Tipo de cancer

Clasificacién morfoldgica
Clasificacion topografica
Clasificacion CICI
8. Estudio histopatolégico _ 1)Si 0)No NUm. de registro

9. Diagnéstico histopatoldgico

10. Estadio del tumor __ (Ver hoja 5)

11. Ciudad de residencia

12. Domicilio

13. Teléfono

14. Clinica IMSS

15. Delegacion IMSS

16. Delegacion politica

17. Fue atendido previamente en otro hospital _ 1)Si 0)No
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ANTECEDENTES HEREDOFAMILIARES
18. Familiares con cancer _ 1) Si 0)No 2)No sabe

19. Parentesco

20. Tipo de céancer familiar

ANTECEDENTES PERSONALES NO PATOLOGICOS

21. Lugar de Nacimiento __

22. Mes de concepcion

23. Orden al nacimiento __ Embarazo de termino _ 1)Si 0)No
24. Peso al nacer (gramos)

25. Ocupacion del padre

(Especificar)

26. Ocupacion de la madre

(Especificar)

27. Escolaridad del padre
(Escribir afos cursados, posteriormente se recodificard)

28. Escolaridad de la madre
(Escribir afios cursados, posteriormente se recodificard)

01) Analfabeta 05) Secundaria incompleta 09) Licenciatura
02) Sabe leer y escribir 06) Secundaria completa 10) Otros

03) Primaria incompleta 07) Bachillerato

04) Primaria completa  08) Técnico

29. Salario mensual del padre  $ (pesos)
30. Salario mensual de la madre $ (pesos)
31. Salario mensual conjunto  $ (pesos)

32. NUm. Cuartos en la casa Habitacion
33. NUm. de cuartos para dormir
34. NUm. de personas que vivenen lacasa

35. Agua intradomiciliaria _ 1)Si 0)No
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36. Eliminacion de excretas _ 1)T. Inglés 2)Letrina 3)Fecalismo
37. Nivel socioeconémico _ 1)Alto 2)Medio 0)Bajo

37a. El piso de las habitaciones es de _
1) Mosaico 2) cemento 3) madera 4) tierra 5) otra

38. Edad del padre a la concepcidn del hijo __ (afios)
39. Edad de la madre a la concepcion del hijo __ (afios)
40. Edad del padre al diagnostico del nifio _ (afios)
41. Edad de la madre al diagndstico del nifio __ (afios)

ANTECEDENTES PERSONALES PATOLOGICOS

42. Enfermedades exantematicas __ (tachar las que haya padecido)
00) Ninguna  04) Rubeola
01) Sarampién 16) Escarlatina
02) Varicela 32) Otras

43. Internamientos hospitalarios durante el primer afio de vida _
1)Si 0)No 2)No se sabe

44, Causa __

45. Malformaciones _ 1)Si 0)No 3)No Sabe

46. Tipo

47. Lateralidad del tumor _
1)Unilateral derecho 2)Bilateral 3)Generalizado 4)Unilateral izquierdo
ANTECEDENTES RELACIONADOS CON EL PADECIMIENTO

PADECIMIENTO ACTUAL
(Haga una sintesis del padecimiento del nifio con fechas de atencion)

48. Fecha de inicio de signos y sintomas:
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Diainiciodias__  mesiniciomes__ afo iniciafio

49. Cudles fueron los signos y sintomas que present6?

50. ¢Cual fue el primer signo o sintoma que tuvo su hijo?
signol

51. Ademas del primer sintoma, qué otros signos y sintomas presento
Al inicio del padecimiento?

signo2 signo3
signo4 signo5
signo6 signo7

TIEMPO DE DIAGNOSTICO

52. Tiempo transcurrido entre el inicio de los sintomas y su diagndstico
En el 3er. nivel IMSS ___ (dias).

(Se obtiene con la fecha de inicio de los sintomas y la fecha del
Diagnostico en 3er. nivel de atencion en el IMSS).

53. Unidad médica de atencion __ HP) Hospital de Pediatria CMN SXXI
LR) Hospital General La Raza

El cuestionario fue contestado por _
1) PADRE 2) MADRE 3) OTRO 4) AMBOS PADRES

El cuestionario fue aplicado en __ (escribir la ciudad en donde
Fue aplicado)

54. Es una segunda neoplasia _ 1)SI; 0)NO

55. ¢Cuadl fue el diagndstico de la primera neoplasia?

56. Estudio histopatoldgico2 _ 1)Si 0)No NUm. de registro2
Clasificacion morfolégica2
Clasificacion topografica2
Clasificacion CICI2

57. Fecha de la primera neoplasia mesl __ afiol
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58. Tiempo transcurrido entre la primera
Y la segunda neoplasia ___ (meses)

OBSERVACIONES

DIAGNOSTICO DE LA EXTENSION DE LA ENFERMEDAD

Marcadores tumorales __ 1) Positivos 0) Negativos 9) No se aplica
Liquido Cefalorraquideo (Infiltracion) __ 1) SI 0) NO 9) No se aplica
Médula ésea (Infiltracion) __ 1) SI 0) NO 9) No se aplica

Margenes quirurgicos incluidos __ 1) SI 0) NO 9) No se aplica

ICD-O-3 Sitio: . Morfologia: [
CSTumorsize ; CSExtension __ ; CSTS/Ext-Eval __;
CS Reg Lymphnodes __ ;CSReg L NEval __;
CSRegLNpos__ ;CSRegLNexam

CSMetsal Dx _ ; CS Mets Eval _;

CSSSF1__ ;CSSSF2___ ;CSSSF3_
CSSSF4____ ;CSSSF5__ _ _ ;CSSSF6__ _ _;

(Version de CS: ).

EstadioT _ N ___ M _; AJCCEstadio  ;SSS2000

ESTADIFICACION PEDIATRICA etpT __ etpN __etpM __

Grupo Pediatrico Estadio Prefijo
Quién estadifico

Observaciones:
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TRATAMIENTO AL DIAGNOSTICO

Fecha del primer tratamiento _ /_/

Tipo de tratamiento (Quimioterapia, Radioterapia, Cirugia u otra):

SEGUIMIENTO DEL PACIENTE

Fecha del siguiente seguimiento _ / [/

Fecha del Gltimo seguimiento _ / /
Estado actual del cancer

1. Sin evidencia de cancer,

2. Hay evidencia del cancer,

9. Se desconoce si el cancer esta presente.

Calidad de la sobrevida

0. Realiza actividades normalmente,

1. Tiene algunos sintomas al caminar,

2. Camina mas del 50%, pero en ocasiones necesita ayuda,
3. Camina menos del 50%, necesita ayuda de sus familiares,
4. Esté postrado en cama,

8. Murio,

9. Se desconoce.

Murié el paciente _ 1) SI 0) NO

Fechade lamuerte / [/

Causa de la muerte
D. Directa, I. Indirecta, N. No fue causada por el cancer, S. Se desconoce.

CIE(@Oma.)

(Nota: si el paciente tiene méas de un seguimiento agregar una hoja con los datos del seguimiento que
aqui se escriben).
(Hoja2008-2015_V3.doc)
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Tabla 1
Numero de casos de STB estudiados segun diferentes variables

Variables Variables
Sexo n % Estado de residencia n %
Masculino 104 47.1 Distrito Federal 83 37.6
Femenino 117 52.9 Estado de México 102 46.1
Total 221 Morelos 13 59
Guerrero 10 45
Chiapas 13 59
Total 221
Edad (afios) n % Estadio clinico n %
<1 18 8.1 | 12 95
la4d 62 28.1 I 24 19.0
5a9 61 27.6 11 54 429
10a 14 80 36.2 v 36 28.6
0 a 14 afios 221 Total 126
Subgrupos n %
IXa 112 50.7 Tipo histologico n %
IXb 33 14.9 Rabdomiosarcomas 112 50.7
IXd 74 335 No rabdomiosarcomas 109 49.3
IXe 2 0.9 Total 221
Total 221

STB= Sarcomas de los Tejidos blandos; n= NUmero de casos; % Porcentaje; IXa= rabdomiosarcomas; 1Xb=
fibrosarcomas y tumores de las vainas nerviosas periféricas y otras neoplasias fibrosas; 1Xd: Otros STB,

especificos; IXe: STB inespecificos.
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Tabla 2
Incidencia* de STB en nifios derechohabientes del IMSS residentes de
cinco estados de la Republica Méxicana segun subgrupo de diagnéstico,
edad y sexo 1996-2010

Grupo de edad

STB (afos) Sexo Razon
<1l la4 5a9 10a14 0 a 14** M F M/F
IXa 53 4.0 3.2 2.9 3.5 3.6 3.2 1.1
IXb 3.5 1.0 0.5 14 1.2 1.1 1.1 1.0
IXd 1.8 1.8 1.7 3.1 2.1 16 2.8 0.6
IXe 0.0 0.1 0.0 0.1 0.1 0.0 0.1 0.0
Total 10.6 6.9 54 7.4 6.8 6.2 7.3 0.9

*Tasas por 1,000,000 nifios/afio; ** Tasas ajustadas por edad, STB: Sarcomas de los tejidos blandos, IMSS: Instituto Mexicano del seguro Social;
Grupo IX segun la International Classification for Childhood Cancer; M: Masculino, F. Femenino; IXa: Rabdomiosarcomas; IXb: Fibrosarcomas,
tumores de las vainas nerviosas periféricas y otras neoplasias fibrosas; IXd: Otros STB, especificos; IXe: STB inespecificos.
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Tabla 3
Incidencia* de Rabdomiosarcomas en nifios derechohabientes del
IMSS residentes de cinco estados de la Republica Méxicana segun
subgrupo de diagnostico y edad, 1996-2010

Grupo de edad (afos)

R mi rcom
abdomiosarcomas <1 l1a4 5a9 10 a 14 0 a 14*

Embrionario 1.8 2.3 1.9 1.6 1.9
Alveolar 0.6 1.1 1.0 1.0 1.0
Rabdo NOS y otras 3.0 0.6 0.3 0.3 0.6
Total 5.3 4.0 3.2 2.9 3.5

*Tasas ajustadas por edad x 1,000,000 nifios/afio; IMSS: Instituto Mexicano del Seguro Social;
IXa: Rabdomiosarcomas; Embrionarios (8910/39, 8991/34); Alveolar (8920/39); Rabdo NOS y otras
(8900/39, 8902/39, 8912/39).
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Tabla 4
Incidencia* de STB en nifilos derechohabientes del IMSS residentes de cinco estados
de la Republica Méxicana segun grupo de diagndéstico periodo 1996- 2010

STB 1996 1997 1998 1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 Z"&AC)
5%

IXa 54 25 46 68 31 18 58 32 25 18 37 31 22 42 25 -3.3
(-7.7, 1.3)

Xb 24 11 15 2 19 18 22 05 04 0 11 05 12 04 04 -10.5
(-15.7, -5.1)%

Xd 05 O 15 05 33 29 24 32 08 39 09 19 3 37 32 10.7
(1.7, 20.6)f

IXe 05 00 00 00 00 00 00 00 00 04 00 00 00 00 00 -
Total 86 36 75 93 83 65 105 69 37 60 57 55 64 7.8 6.2 1.1
(-4.6, 2.6)

*Tasas ajustadas por edad x 1,000,000 nifios/afio; STB: Sarcomas de los Tejidos blandos; IMSS: Instituto Mexicano del Seguro Social; IXa: Rabdomiosarcomas; IXb: Fibrosarcomas, tumores

de las vainas nerviosas periféricas y otras neoplasias fibrosas; IXd: Otros STB especificos; |Xe: STB inespecificos;

%PAC= Porcentaje promedio anual de cambio; 1= P < 0.05; ICgse= Intervalo de confianza al 95%
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Tabla 5
Incidencia* de rabdomiosarcomas (IXa) segun subtipos histolégicos en nifios derechohabientes
del IMSS residentes de cinco estados de la Republica Méxicana periodo 1996-2010

Rabdomio- 1995 1997 1908 1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2000 2010 RPAC
sarcomas (ICo5%)
Embrionario 2.0 1.0 1.5 4.7 2.6 0.9 3.1 2.2 1.3 1.3 2.2 2.7 0.5 1.4 1.4 -3.1
(-0.3,3.5)
Alveolar 1.0 05 25 14 04 09 18 04 09 04 18 00 18 09 05 01
(-7.4, 8.2)
O,t\lrgséy 20 10 05 09 00 00 04 04 04 00 00 00 00 14 05 ;
Total 51 24 45 71 31 17 53 31 26 18 40 27 23 37 23 2.8

(-13.3, 8.9)

*Tasas ajustadas por edad x 1,000,000 nifios/afio; STB: Sarcomas de los Tejidos blandos; IMSS: Instituto Mexicano del Seguro Social; IXa: Rabdomiosarcomas; Embrionarios (8910/39, 8991/34);
Alveolar (8920/39); Otros e histologias NOS (8900/39, 8902/39, 8912/39); %PAC= Porcentaje promedio anual de cambio; ICsse,= Intervalo de confianza al 95%
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Tabla 6
Incidencia de STB en niflos derechohabientes del IMSS residentes de cinco estados de la
Republica Mexicana, 1996-2010

Distrito Estado

Grupo~de edad Federal MExico Morelos  Guerrero  Chiapas Total
(anos) n Tasa n Tasa n Tasa n Tasa n Tasa n Tasa
<1 2 35 13 151 1 122 2 238 O 0 18 10.6
la4 26 87 24 52 3 66 1 23 8 165 62 69
5a9 27 72 26 45 5 86 2 36 1 16 61 54
10 a 14 28 77 39 71 4 73 5 103 4 66 80 74
0 a 14* 83 75 102 63 13 79 10 6.7 13 75 221 68

* Tasas ajustadas por edad por 1,000,000 nifios/afio; STB= Sarcomas de los Tejidos blandos; IMSS= Instituto Mexicano del Seguro
Social; n= Numero de casos
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Tabla 7

Frecuencia de sarcomas de los tejidos blandos

segun CICI en nifios (0 a 14 afios) mexicanos y estadounidenses (EUA)

México EUA

Grupo y subgrupo de tumores n % n %
IXa Rabdomiosarcomas 112 50.7 1540 49.9
IXb Elbrosa_rco_mas, tumores de Ios_ _ 33 149 347 113
nervios perifericos y otras neoplasias fibrosas
Tumores fibroblasticos y miofibroblasticos 7 3.2 219 7.1
Tumores de las vainas nerviosas 22 100 125 4.1
Otras neoplasias fiboromatosas 4 1.8 3 0.1
IXc Sarcoma de Kaposi 0 0.0 3 0.1
IXd Otros sarcomas de los tejidos blandos especificos 74 335 930 30.2
Tumor de Ewing y tumor de Askin de los tejidos blandos 5 2.3 107 3.5
Tumor n_e;uroectodermlco primitivo periférico 37 16.7 69 29
de los tejidos blandos
Tumor rabdoide extrarenal 6 2.7 48 1.6
Liposarcomas 0 0 33 1.1
Tumores fibrohistiociticos® 6 2.7 293 9.5
Leiomiosarcomas 1 0.5 54 1.8
Sarcoma Sinovial 13 5.9 184 6.0
Tumores de los vasos sanguineos 2 0.9 33 1.1
Neoplasias de los tejidos blandos 6seas y condromatosas 0 0 15 0.5
Sarcoma alveolar de partes blandas 3 1.4 29 0.9
Miscelaneas de los sarcomas de los tejidos blandos 1 0.5 65 2.1
IXg Sarcomas inespecificos de los de los 5 0.9 264 8.6
tejidos blandos

Total 221 100 3084 100

*CICI= Clasificacion Internacional para Cancer Infantil, a= En los nifios estadounidenses el dermatofibrosarcoma se

presento en el 75% de los casos
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Tabla 8
Frecuencia (%) de los STB segun topografia y subgrupo histolégico de acuerdo a CICI

Subgrupo segun CICI

Topografia IXa IXb IXd IXe Total
n % n % n % n % n %
Cabezay cuello 21 18.9 11 30.6 9 12.9 1 50.0 42 19.2
Orbita 7 6.3 1 2.8 0 0.0 0 0.0 8 3.7
Miembros superiors 25 225 9 250 16 229 O 0.0 50 228
e inferiores
Térax 1 0.9 4 111 2 2.9 0 0.0 7 3.2
Genitourinario 12 10.8 0 0.0 3 4.3 0 0.0 16 7.3
Vejiga 5 4.5 0 0.0 1 1.4 0 0.0 6 2.7
Pelvis 14 12.6 3 8.3 16 22.9 0 0.0 33 15.1
Otros 26 23.4 8 22.2 23 32.9 1 50.0 58 26.5
Total 1112 100.0 36 100.0 70 100.0 2 100.0 219 100.0

STB: Sarcomas de los Tejidos Blandos; CICI: Clasificacion Internacional para Cancer Infantil; IXa: Rabdomiosarcomas; IXb:Fibrosacomas y tumores
de las vainas nerviosas malignos; IXd: Otros STB especificios (Sarcoma Sinovial, Tumor Neuroectodérmico Primitivo y otros; IXe:Otros inespecificos;

P<0 0.001 al comparar IXa, IXb, IXd.
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Tabla 9
Frecuencia (%) de los STB rabdomiosarcomatosos segun subtipo
histologico y topografia

Subtipo histoldgico

Topografia Embrionario** Alveolar** Otros y NOS Total
n % n % n % n %
Cabezay cuello 17 27.4 2 6.1 2 12.5 21 18.9
Orbita 5 8.1 1 3.0 1 6.3 7 6.3
Miembros superiores 4 16 20 60.6 4 250 25 225
e inferiores
Torax 0 0.0 1 3.0 0 0.0 1 0.9
Genitourinario 10 16.1 1 3.0 1 6.3 12 10.8
Vejiga 4 6.5 0 0.0 1 6.3 5 45
Pelvis 9 14.5 3 9.1 2 12.5 14 12.6
Otros 16 25.8 5 15.2 5 31.3 26 23.4
Total 62 100.0 33 100.0 16 100.0 111 100.0

%: Porcentaje; STB: Sarcomas de los Tejidos blandos; Otros y NOS: Rabdomiosarcoma botroides, NOS: Sin otra especificacion;
** P < 0.000 al comparar la frecuencia de embrionarios y alveolares
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Tabla 10
Tiempo de diagnostico segun Estadio Clinico al diagndstico en
ninos con STB derechohabientes del IMSS residentes de cinco estados de la
Republica Mexicana 1996 - 2010

Estadio Tiempo de diagnéstico (dias)
Clinico n Minimo Q1 Mediana* Qs Méaximo
I 12 35.0 59.0 144.0 251.5 999.0
Il 24 2.0 45.5 109.5 2115 1080.0
1] 54 1.0 35.0 55.5 124.0 1460.0
\Y; 36 14.0 34.0 60.5 117.0 261.0
Total 126

STB= Sarcomas de los Tejidos Blandos; IMSS= Instituto Mexicano del Seguro Social; n= Namero de casos; Q- Cuartil 1; Qs=
Cuartil 3.

Coeficiente de Correlacién: r=-0.22; r’= 0.05 (1Cgs -0.35 = 0.47)

*Analisis de Varianza de una via de Kruskal-Wallis= 10.491, grados de libertad= 3; P = 0.014
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