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1. CLASIFICACION

or de Wilms en pediatria

CATALOGO MAESTRO: SS-304-10

Profesionales

de la salud
Clasificacion

de la enfermedad
Categoria de GPC

Usuarios
potenciales

Tipo de
organizacion
desarrolladora
Poblacion blanco

Fuente de
financiamiento /
Patrocinador
Intervenciones

y actividades
consideradas
Impacto esperado
en salud

Metodologia de
Actualizacion®

Método
de integracion

Método de
validacion

Conflicto de
interés

Actualizacion

Cirujano oncélogo pediatra, cirugia general
CIE-10: C64

Primero, segundo y tercer nivel

Médicos familiares, personal médico en formacién, médicos especialistas en pediatria, cirujano
oncblogo pediatra, oncélogo pediatra, cirujano pediatra, cirujano urélogo, cirujano general, cirujano
oncélogo urdlogo pediatra, radidlogo pediatra

Secretaria de Salud Federal, Centro Nacional para Salud de la Infancia y la Adolescencia.
Hospital General de México

Hombres y mujeres menores de 18 afios

Gobierno Federal/Secretaria de Salud Federal

Consejeria y educacién para el paciente, consejeria y educacion para el médico de contacto primario,
referencia a médicos especialistas

Homogeneizar y optimizar recursos econémicos para el diagnéstico y tratamiento. Referencia
oportuna de pacientes pediatricos con sospecha de tumor renal al tercer nivel de atencién

Evaluacion de la guia a actualizar con el instrumento AGREE I, ratificacién o rectificaciéon de las
preguntas a responder y conversion a preguntas clinicas estructuradas, blsqueda y revision
sistematica de la literatura: recuperacion de guias internacionales o metaanalisis, o ensayos clinicos
aleatorizados, o estudios observacionales publicados que den respuesta a las preguntas planteadas,
de los cuales se seleccionaran las fuentes con mayor puntaje obtenido en la evaluaci6on de su
metodologia y las de mayor nivel en cuanto a gradacién de evidencias y recomendaciones de acuerdo
con la escala

Métodos empleados para colectar y seleccionar evidencia

Protocolo sistematizado de basqueda: algoritmo de bisqueda reproducible en bases de datos
electrénicas, en centros elaboradores o compiladores de guias, de revisiones sistematicas,
metaanalisis, en sitios web especializados y busqueda manual de la literatura

Numero de fuentes documentales utilizadas: 37

Guias seleccionadas: 2

Revisiones sistematicas:1

Ensayos clinicos aleatorizados:1

Estudios observacionales: 23

Otras fuentes seleccionadas: 10

Validacion por pares clinicos

Validacion del protocolo de blsqueda: Lic. Beatriz Ayala Robles, Instituto Nacional de Enfermedades
Respiratorias, SS

Validacion de la guia: Dra. Rocio Cardenas Cardds, Instituto Nacional de Pediatria, SS

Todos los miembros del grupo de trabajo han declarado la ausencia de conflictos de interés

Fecha de publicacién de la actualizacién: 05/10/15. Esta guia sera actualizada nuevamente cuando
exista evidencia que asi lo determine o, de manera programada, a los 3 a 5 afios posteriores a la
publicacién de la actualizacién

I Para mayor informacién sobre los aspectos metodol4gicos empleados en la construccién de esta guia se puede contactar al CENETEC-
Salud a través de su portal http://www.cenetec.salud.gob.mx/
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2. PREGUNTAS A RESPONDER

1. ;Cudles son las manifestaciones clinicas con mayor utilidad para el diagnostico del tumor de
Wilms?

2. ¢Cuales son los estudios de imagenologia con mayor sensibilidad y especificidad para el
diagnéstico de un paciente con tumor renal (Wilms/nefroblastoma)?

3. ¢Cuales son los estudios genéticos que tienen implicacién prondstica en los pacientes con tumor
de Wilms?

4. ;Como se determina la extension de la enfermedad?

5. ¢Cudles son los principios quirtrgicos en el diagnostico y tratamiento del tumor de Wilms?

6. ¢Qué caracteristicas histopatolédgicas confirman el diagnostico del tumor de Wilms y cual es
su importancia en el pronéstico?

7. ¢En qué casos es mayor la efectividad clinica de la nefrectomia primaria sin quimioterapia
neoadyuvante (preoperatoria)?

8. ;Cuales son los esquemas de quimioterapia con mayor efectividad clinica que existen para el
tratamiento de tumor de Wilms en sus diferentes etapas?

9. ;Cuales son las indicaciones de radioterapia en tumor de Wilms?

10.;Cémo se trata el tumor de Wilms bilateral?

11.;Cémo se trata la enfermedad recurrente en tumor de Wilms?

12.;Cémo se trata la enfermedad metastasica en tumor de Wilms?

13.;Cémo se trata el tumor de Wilms con extension vascular?

14.;Cuales son los criterios de referencia a tercer nivel de atencion en pacientes con tumor de
Wilms?
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3. ASPECTOS GENERALES

3.1. Justificacion

Los tumores renales comprenden de 6% a 8% de todos los canceres en menores de 15 afos de edad
y el tumor de Wilms es el mas comun, representa 80% de los casos, con una incidencia
norteamericana de 7.1 por 1 000 000 de nifos de 0 a 14 anos de edad, mientras la frecuencia en
nuestro pais es de 4% a 6% de todas las neoplasias malignas (Scott R, 2006; van Dalen E, 2014).
S6lo 1% del total de esta patologia se presenta en la edad adulta (Scott R, 2006;
Weirich A, 2004; Jones P, 2003). Es un tumor caracteristico de los primeros afios de
vida; sobre todo entre 1 y 5 afios de vida (Rioja Z, 2008; Metzger M, 2005), con una
edad media de diagnéstico de 44 meses (Rivera L, 1996; Green D, 2013; Kembhavi S,
2013). Mas de 90% de los tumores de Wilms son unilaterales; 2% de estos casos
presenta lesiones multifocales sincrénicas y aproximadamente 7% es bilateral
(Dumoucel S, 2014).

El tumor de Wilms se suele presentar en nifos que, por lo demas, son sanos; sin embargo, se ha
notificado que aproximadamente 10% de los nifios con tumor de Wilms presenta una anomalia
congénita (Dumoucel S, 2014; Fragkandrea |, 2013). De 295 pacientes consecutivos con tumores
de Wilms atendidos en el Institute Curie de Paris, 52 (17.6%) presentaban anomalias o sindromes;
43 de ellos se consideraron importantes y se comprobd genéticamente que 14% presentaba
sindromes de predisposicion tumoral (Metzger M, 2005). Los nifios con tumor de Wilms pueden
presentar hemihipertrofia y anomalias relacionadas en el tracto urinario, incluso criptorquidismo e
hipospadias. Los nifos pueden presentar un sindrome fenotipico reconocible (incluso
sobrecrecimiento, aniridia, malformaciones genéticas y otras). Estos sindromes proporcionaron
claves sobre la base genética de la enfermedad. Los sindromes fenotipicos y otras afecciones se
agruparon en categorias de sobrecrecimiento y ausencia de sobrecrecimiento. Los sindromes y las
afecciones de sobrecrecimiento son el resultado de un crecimiento somatico prenatal y posnatal
excesivo (Fragkandrea |, 2013; Miniati D, 2008).

El tumor de Wilms es un tumor mesodérmico indiferenciado, que contiene una cantidad variable de
elementos renales embrionarios (blastema, epitelio y estroma) (Kembhavi S, 2013). En la actualidad
hay dos tipos histopatolégicos distintos basados en el pronéstico favorable (mas del 90%) y
desfavorable (6% a 10%). Las variantes anaplasicos y sarcomatosos son las histologias
desfavorables asociados con un resultado mas pobre (Beckwith J, 1978).
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3.2. Actualizacion del Aho 2010 al 2015

La presente actualizacion refleja los cambios ocurridos alrededor del mundo y a través del tiempo
respecto al abordaje del padecimiento o de los problemas relacionados con la salud tratados en esta
guia.

De esta manera, las guias pueden ser revisadas sin sufrir cambios, actualizarse parcial o totalmente,
o ser descontinuadas.

A continuacion se describen las actualizaciones mas relevantes:

1. La actualizacién en Evidencias y Recomendaciones se realiz6 en:
« Diagnéstico
e Tratamiento
e Pronéstico

10
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3.3. Objetivo

La Guia de Préctica Clinica Diagnéstico y tratamiento del Tumor de Wilms en pediatria forma
parte de las guias que integran el Catalogo Maestro de Guias de Practica Clinica, el cual se
instrumenta a través del Programa de Accion Especifico: Evaluacion y Gestion de Tecnologias para
la Salud, de acuerdo con las estrategias y lineas de accién que considera el Programa Nacional de
Salud 2013-2018.

La finalidad de este catalogo es establecer un referente nacional para orientar la toma de decisiones
clinicas basadas en recomendaciones sustentadas en la mejor evidencia disponible.

Esta guia pone a disposicion del personal del primer, segundo y tercer nivel de atencion las
recomendaciones basadas en la mejor evidencia disponible con la intencién de estandarizar las
acciones nacionales acerca de:

e Aumentar la deteccién oportuna del tumor de Wilms en los nifos

o Describir el manejo integral de los nifios con tumor de Wilms (oncolégico médico y
de radioterapia) con especial énfasis en el tratamiento quirargico durante las
distintas etapas de la enfermedad

e Incrementar el indice de éxito en la terapéutica y mejorar el pronostico

Lo anterior favorecera la mejora en la efectividad, seguridad y calidad de la atencion médica
contribuyendo, de esta manera, al bienestar de las personas y de las comunidades, el cual constituye
el objetivo central y la razén de ser de los servicios de salud.

11
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3.4. Definicion

Neoplasia maligna del rifidon, que aparece en nifios pequefios, caracterizado por hipertension,
seguido de la aparicion de una masa palpable, dolor y hematuria. EI tumor, un adenomiosarcoma
embrionario, esta bien encapsulado en las primeras fases, aunque mas tarde se puede extender a
los ganglios linfaticos y a la vena renal o cava y metastatizar en los pulmones o en otras
localizaciones [CIE-10: Cé64].

12
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4. EVIDENCIAS Y RECOMENDACIONES

Las recomendaciones sefialadas en esta guia son producto del andlisis de las fuentes de informacion
obtenidas mediante el modelo de revision sistematica de la literatura. La presentacion de las
Evidencias y Recomendaciones expresadas corresponde a la informacién disponible y organizada
segln criterios relacionados con las caracteristicas cuantitativas, cualitativas, de disefio y tipo de
resultados de los estudios que las originaron.

Las Evidencias y Recomendaciones provenientes de las guias utilizadas como documento base se
gradaron de acuerdo con la escala original utilizada por cada una. En caso de Evidencias y
Recomendaciones desarrolladas a partir de otro tipo de estudios, los autores utilizaron la(s)
escala(s): SIGN.

Simbolos empleados en las tablas de Evidencias y Recomendaciones de esta guia:

Evidencia E

Recomendacion

Punto de buena practica «

En la columna correspondiente al nivel de Evidencia y Recomendacion, el nimero o letra representan
la calidad de la Evidencia o fuerza de la Recomendacidn, especificando debajo la escala de gradacion
empleada; el primer apellido e inicial del primer nombre del primer autor y el afo de publicacion
identifica a la referencia bibliografica de donde se obtuvo la informacion, como se observa en el
ejemplo siguiente:

EVIDENCIA / RECOMENDACION NIVEL / GRADO

La valoracion del riesgo para el desarrollo de UPP a la
través de la escala de “BRADEN” tiene una Shekelle
capacidad predictiva superior al juicio clinico del Matheson S, 2007

personal de salud.

13
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4.1. Diagnostico del tumor de Wilms

EVIDENCIA / RECOMENDACION NIVEL / GRADO

El tumor de Wilms es uno de los tumores

abdominales mas comunes de la infancia y el que con

mayor frecuencia afecta a los rinones. Se estima que v

se presenta en 1 de cada 200 000 a 250 000 nifos. SIGN

Los reportes indican que 80% ocurre antes de los 5 Miniati D, 2008

anos de edad, con un pico maximo de incidencia entre  Scott R, Walker L, 2006
los 3 a 4 anos, rara vez aparece después de los 8 Grundy P, 2005

anos. Diagnosticado de manera oportuna, es el

tumor solido con mayor éxito terapéutico en

oncologia pediatrica.

La presencia del cancer infantil no es prevenible; se
debe tener especial atencién en los nifios con
alteraciones cromosomicas relacionadas con la
presencia del tumor de Wilms para un diagnostico
precoz. La mayoria de los tumores se presentan de
manera aislada, en nifios por lo demas sanos.

Punto de buena practica

Entre 1% y 7% de los pacientes tienen enfermedad
bilateral ya sea de manera sincrénica o metacronica.
Los tumores bilaterales (estadio V) tienden a ocurrir
en ninos de menor edad y se presentan con mayor
frecuencia en nifas. Se considera un factor de riesgo
para desarrollar insuficiencia renal.

v
SIGN
Sulkowski J, 2012

Durante la exploracién fisica de un nifio con sospecha
de tumor de Wilms se deben tener en cuenta los
signos y sintomas mas frecuentes:

e Masa abdominal (75%)

e Dolor abdominal (28%)

e Hematuria macroscépica (18%)

e Hematuria microscépica (24%)

e Fiebre (22%)

D
SIGN
Fragkandrea |, 2013

En el caso de sospecha de tumor de Wilms en los
lactantes debe realizarse una exploracion delicada Punto de buena practica
para evitar lesion de la tumoracion.

La extension vascular por trombo tumoral a la cava v
ocurre en 4% a 10% de los casos. El 1% de los SIGN
pacientes presenta extension hasta el atrio derecho. Abdullah Y, 2013

14



4.1.1. Diagnostico por imagen

EVIDENCIA / RECOMENDACION NIVEL / GRADO

La sensibilidad, especificidad, valor predictivo
positivo, valor predictivo negativo, de la tomografia
computada (TC) en el establecimiento del
diagndstico en enfermos con tumor de Wilms fue de
0.92,0.55,0.84, y 0.73, respectivamente.

La TC permite establecer el diagnéstico de certeza
en 82% de los casos.

Estd indicada la realizacion de TC abdominal con
doble medio de contraste, TC de térax para
descartar una tumoracion extrarrenal.

El diagnéstico de tumor de Wilms se puede hacer con
razonable certeza basado en la historia clinica, la
exploracion fisica y la ecografia del abdomen.

Se recomienda el uso de ecografia del abdomen: es
muy Util para confirmar el diagnéstico, no invasiva, y
es una herramienta Util para muchos pacientes
pediatricos.

Existe evidencia por imagen (TAC) de metastasis
pulmonar al diagnostico en 10% de los pacientes.

Se recomienda la TC o resonancia magnética (RM)
preoperatorias cuando se sospecha de tumoracion
renal bilateral, ya que puede evitarse una exploracion
quirlrgica contralateral.

La vigilancia en nifios sanos pero con factores de
riesgo para desarrollar tumor de Wilms se debera
llevar a cabo con ultrasonografia (USG) cada 3 o 4
meses, hasta la edad de 5 afnos, excepto en pacientes
con sindrome de Beckwith-Wiedemann, Simpson-
Golabi-Behmel, y algunos casos de Wilms familiar, en
quienes la vigilancia debe continuarse hasta los 7
anos de edad.
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| tumor de Wilms en pediatria

4.1.2. Estudios genéticos con implicacién prondstica

EVIDENCIA / RECOMENDACION NIVEL / GRADO

La etiologia del tumor de Wilms es desconocida en la
mayoria de los casos; sin embargo, en 5% de los
pacientes se identifica una mutacién genética. Esta
puede estar relacionada con tres mutaciones
principales: mutacion del gen WT1 (11p13) que
incluye WAGR (Wilms tumor, aniridia, genital
abnormalities and retardation), aniridia aislada,
sindromes de Denys-Drash y Frasier. El gen WT2
(11p15) se asocia con hemihipertrofia, asi como
sindromes de Beckwith-Wiedemann, Simpson-
Golabi-Behmel y Periman. Entre 1% a 3% de los
pacientes tienen Wilms familiar (FWT1 en 17921 y
FWT2 en 19qg13).

v
SIGN
Scott R, Walker L, 2006
Grundy P, 2005

v
El 65% de los tumores de Wilms con anaplasia SIGN
presentan mutaciones del gen supresor TP53. Scott R, Walker L, 2006
La pérdida de la heterocigosidad (LOH) para los v
cromosomas 1p y 16q identifican a los tumores de SIGN

Wilms con histologia favorable (HF) en quienes Scott R, Walker L, 2006
tienen mayor indice de recaidas y muerte. Ademas, Grundy P, 2005

los niveles altos de expresion de la RNA telomerasa Green D, 2013

también se asocia como factor pronéstico adverso.

Se recomienda la determinacién de la pérdida de la D
heterocigosidad  (LOH) en las  regiones SIGN
cromosdémicas 1p y 16q, ya que tiene implicaciones Scott R, Walker L, 2006
prondsticas y es Util para determinar el riesgo en la  Grundy P, 2005
terapéutica, independientemente del estadio de la Khembhavi S, 2013
enfermedad.

4.1.3. COmo se determina la extension de la enfermedad al
diagnostico

EVIDENCIA / RECOMENDACION NIVEL / GRADO

Los estudios de imagen no pueden distinguir de
manera fiable un tumor de Wilms de uno no Wilms.
ElUSG, la TC, laRM y las radiografias pueden sugerir
el diagnodstico y ayudan a descartar de acuerdo al

v
SIGN
Kembhavi S, 2013
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patron de imagen de otras neoplasias menos
frecuentes.

Se indicara la realizacion de ultrasonido abdominal,

TC abdominal con doble medio de contraste, TC de Punto de buena practica
torax, aunque los estudios de imagen tienen un valor

limitado en la diferenciacion de los tumores renales

Wilms y no Wilms. Se deberan asociar a la

sintomatologia.

Los estudios de extension incluyen:
+ Genéticos y moleculares: determinacion de WT1,

WT2, WT3, P53
. Histopatoldgicos: biopsia preoperatoria C
translumbar o estudio de la pieza quirdrgica en SIGN

resecciones primarias, estudio histopatolégico de los
ganglios linfaticos regionales (de preferencia sin
neoadyuvancia)

« Gabinete: ultrasonido abdominal, telerradiografia
de térax o TC de toérax, de preferencia con cortes
ultradelgados (lung care), TC abdominal con doble
contraste

Scott R, Walker L, 2006
Grundy P, 2005
Green D, 2013

4.2. Tratamiento

4.2.1. Principios quirurgicos de diagnéstico y tratamiento

EVIDENCIA / RECOMENDACION NIVEL / GRADO

El tratamiento del tumor de Wilms incluye v
quimioterapia, cirugia y radioterapia. Intervenciones SIGN
que permitan reducir el estadio de la enfermedad Dome J, 2006
para no utilizar radioterapia o quimioterapia mas

toxica reduciran la morbilidad relacionada con el

tratamiento.

Se recomienda quimioterapia preoperatoria (sin C
biopsia) en todos los tumores sugestivos de ser SIGN
Wilms, para subestadificar el tumor antes de la Dome J 2006
nefrectomia tardia.

Independientemente del protocolo que se utilice v
(National Wilms Tumor Study “NWTS” vs Societé SIGN
Internationale D’Oncologie Pediatrique “SIOP”), la Sulkowski ], 2012
resecciébn quirlrgica es la piedra angular del v
tratamiento. SIGN

Scott R, Walker L, 2006

17



Se recomienda una nefrectomia de entrada en
estadios | y I, con biopsia pretratamiento para los
pacientes considerados no resecables al diagnéstico.
Los esquemas de la quimioterapia subsecuente, asf
como la necesidad de radioterapia se determinan por
el estadio del tumor y su histologia.

Los nifos con tumores estadio | y I, tratados con
nefrectomia radical de inicio, pueden evitar recibir
radioterapia y antraciclinas.

La cirugia conservadora de nefronas es un método
seguro y efectivo para nifios con enfermedad
bilateral o recaida metacroénica contralateral.

Es un reto curar nifos con tumor de Wilms bilateral.
Se recomienda una nefrectomia parcial en al menos
un lado para evitar la necesidad de dialisis durante
toda la vida.

La quimioterapia preoperatoria puede usarse para
reducir el tamano del tumor y para lograr una
situacion que haga posible este procedimiento.

La nefrectomia parcial en tumores unilaterales puede
realizarse en casos seleccionados con minimas
complicaciones y sin incrementar la incidencia de
recaida local.

El derramamiento de tumor durante la nefrectomia
ocurre en aproximadamente 1 de cada 10 casos, y es
mas frecuente en tumores derechos y grandes. El
peso del tumor parece no ser un factor independiente
para predecir riesgo de ruptura intraoperatoria.

No deben realizarse biopsias transoperatorias,
excepto en los casos en los que el tumor se considere
irresecable o exista una gran incertidumbre
diagnostica.
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el tumor de Wilms en pediatria

Se debe evaluar el rifidn contralateral en busca de C
enfermedad antes de realizar la nefrectomia. SIGN
El muestreo ganglionar hiliar, asi como para-aérticoy Ehrlich P, 2005
para-caval ipsilateral es imprescindible.

Los datos publicados por SIOP reportan una

incidencia menor de derramamiento transoperatorio

(2.8% a 6%). La quimioterapia neoadyuvante facilita v
la reseccion subsecuente del tumor dada la SIGN
citorreducciéon del mismo, con menor enfermedad Gow K, 2013
extrarrenal, e incremento de la consistencia del

tumor.

Las complicaciones posoperatorias en pacientes que
no reciben neoadyuvancia (NWTS 4) son mas
frecuentes e incluyen: oclusion intestinal en 5.1%,
hemorragia en 1.9%, infeccion de la herida quirdrgica
en 1.9%, lesiones vasculares en 1.4% vy lesiones
viscerales en 1%.

v
SIGN
Kembhavi S, 2013

4.2.2. Caracteristicas histopatologicas transoperatorias y su
importancia pronostica

EVIDENCIA / RECOMENDACION NIVEL / GRADO

El analisis histopatolégico de la pieza quirlrgica y de v
los ganglios linfaticos afectados es indispensable SIGN
para clasificar la enfermedad. Green D, 2013

Las piezas quirirgicas se deben analizar mediante
estudios de histopatologia, lo cual debe ser realizado

; D e Punto de buena practica
por un patoélogo con la suficiente experiencia.

sistematico paso a paso del material muestreado,
con el fin de aumentar la precision para no
subclasificar un nefroblastoma y asignar su genuina
etapa.

Hay que enfatizar la importancia de un andlisis

Punto de buena practica
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Si se compara la sobrevida libre de enfermedad con
histologia favorable sin biopsia inicial con la de
aquellos diagnosticados con anaplasia, no existe
diferencia en la sobrevida a 5 afos.

El patélogo tiene un papel critico en lo siguiente:

e Hacer un diagnostico histologico preciso
e Asignacién del subtipo histolégico y el riesgo
del tumor
La estadificacion local es crucial en la determinacion
del uso de la radioterapia.

El 10% de los pacientes con estadio V presentan
anaplasia. La anaplasia tiene el mismo significado
prondéstico en tumores unilaterales o bilaterales.

La pérdida de heterocigosidad (LOH) de los
cromosomas 1p y16q es mas frecuente en pacientes
con estadios lll y V.

Si se compara la sobrevida libre de enfermedad con
histologia favorable sin biopsia inicial con la de
aquellos diagnosticados con anaplasia no existid
diferencia significativa a 5 anos de vigilancia.

La supervivencia libre de enfermedad sin anaplasia es
del 47% (IC 95%, 23% a 68%); con anaplasia, la
sobrevida libre de enfermedad es del 50% EFS (IC
95% 18% a 75%, p = .78).

Los tumores con anaplasia estan presentes en 10%
de pacientes con estadio V y tienen el mismo
pronostico adverso en enfermedad unilateral como
bilateral.

La respuesta histolégica a la quimioterapia
preoperatoria puede ser resistencia o diferenciacion,
maduracion o regresion.

Los tumores de Wilms con predominio de estroma
tienen  pobre respuesta a  quimioterapia
preoperatoria al igual que la variedad
rabdomiomatosa fetal.
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El porcentaje de tumores que contenia musculo
estriado se incrementd de 4% a 31% después de
recibir quimioterapia y en los que tenian un patrén
estromal, en 7.4%.

Los resultados del NWTS-4 mostraron un
predominio epitelial en 9.3% de los tumores de
Wilms; la mayoria de ellos en estadios bajos,
presentaron una excelente respuesta a tratamiento
y un pronostico favorable.

El patron predominantemente blastemal se redujo de
34.9% a 9.3%, por lo que es la estirpe histologica
mas sensible a quimioterapia. Los pacientes en
estadio IV tuvieron una reduccién del patrdn
blastemal hasta del 13.2%.

A pesar de la reduccién proporcional del blastema en
tumor de Wilms con quimioterapia preoperatoria,
este subtipo presenta quimiorresistencia. Es el tipo
histologico con mayor nimero de recaidas; sin
embargo, la respuesta de las recaidas al tratamiento
es similar a la de otras variedades tumorales.

Los resultados del NWTS-3 mostraron una sobrevida
libre de enfermedad de 56% en quienes presentaron
recaidas.

El prondstico en las variedades mixta vy
predominantemente regresiva de tumor de Wilms
mostré en la mayoria de los casos una buena
respuesta clinica.

Al ser analizados en conjunto mostraron menos de
10% de recaidas y 92% de sobrevida libre de
recurrencia a 4 anos.

La quimioterapia preoperatoria altera las
caracteristicas histologicas en el tumor de Wilms.
De acuerdo con los reportes del protocolo SIOP-9
para histologia estandar se puede dividir en grupos
de bajo riesgo (aquellos con predominio epitelial y
estromal) y de alto riesgo (tumores con predominio
blastemal, mixtos 0 con cambios
predominantemente regresivos).
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0 del tumor de Wilms en pediatria

4.2.3. Indicacion de nefrectomia inicial sin quimioterapia
neoadyuvante

EVIDENCIA / RECOMENDACION NIVEL / GRADO

Los niflos con tumores estadio | y Il tratados con v
nefrectomia radical de inicio pueden evitar recibir SIGN
radioterapia y antraciclinas. Sulkowski J, 2012

El equipo multidisciplinario coordinado por el cirujano

oncélogo determinara si el tumor es resecable o irresecable  Punto de buena practica
al diagndstico y la consecuente necesidad de quimioterapia

y radioterapia.

El tumor de Wilms es un tumor quimiosensible por lo que se 1-
tendrd que considerar el beneficio de la quimioterapia SIGN
neoadyuvante en pacientes en quienes la cirugia pudiera van DalenE, 2014
representar un riesgo para la funcion de érganos vecinos.

Punto de buena practica
Realizar nefrectomia radical en todos los casos,
preferentemente como medida terapéutica inicial.

. . , . Punto de buena practica
Evitar reseccion de organos en bloque, en dicho caso

limitarse a tomar biopsia y diferir la reseccion hasta
después de recibir quimioterapia neoadyuvante.

C
En los protocolos del tratamiento todos los pacientes son SIGN
candidatos a cirugia de inmediato. Ritchey M, 2005

E
E
R

Esquemas de quimioterapia con mayor efectividad clinica que
existen para el tratamiento de tumor de Wilms en sus
diferentes etapas

EVIDENCIA / RECOMENDACION NIVEL / GRADO

v
SIGN
Weirich A, 2001

La sobrevida libre de enfermedad es de 95% a 4 afnos en
quienes reciben quimioterapia.

toleradas, con bajo riesgo de efectos colaterales a largo SIGN
plazo. Las antraciclinas se asocian a cardiotoxicidad, Oeffinger K, 2004
mientras que ciclofosfamida, carboplatino y etopésido

presentan efectos adversos significativos.

H Vincristina y actinomicina D son generalmente bien v
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En etapal o etapall con HF se recomienda el uso del esquema
A del protocolo nacional que incluye: vincristina 0.05 mg/kg
0 1.5 mg/m? SC IV (dosis maxima de 2 mg) y actinomicina D

C
SIGN
Israels T, 2012

45 mg/kg IV.
En etapas Il a IV con histologia desfavorable se recomienda el C
esquema B del protocolo nacional que incluye: actinomicina SIGN

D 45 mg/kg IV, vincristina 0.05 mg/kg o 1.5 mg/m? SC IV
(dosis maxima de 2 mg), doxorrubicinal mga 1.5 mg/kgIV. lsraels 7, 2012
En etapas Il a IV con histologia desfavorable recomiendan el
esquema C del protocolo nacional que incluye actinomicina D
45 mg/kg IV, vincristina 0.05 mg/kg o 1.5 mg/m? SC IV C
(dosis maxima de 2 mg), doxorrubicina 1 mg a 1.5 mg/kg IV, SIGN
ciclofosfamida 440 mg/m?/dosis 0 14.7 mg/kg/dosis IV por Israels T, 2012
3 0 5 dias, etopésido 100 mg/m?/dosis o 3.3 mg/kg/dosis

IV 5 dias.

Todos los pacientes con enfermedad metastasica deben

recibir doxorrubicina con dosis maxima total de 300 mg/m?2. C
NWTS 4 vy 5 recomiendan una dosis total mas baja: 150 SIGN
mg/m?2, Nicolin G, 2008

Las indicaciones de quimioterapia preoperatoria son:
e Tumor de Wilms bilateral
e Trombo tumoral por arriba del nivel de las venas

hepaticas
e Tumores que invaden 6rganos adyacentes (excepto
suprarrenal) D
e Tumores que, de acuerdo al juicio quirlrgico, tendrian SIGN

mayor morbilidad y mortalidad si son resecados Ritchey M, 2005
antes de recibir quimioterapia
e Enfermedad metastasica pulmonar masiva con
dificultad respiratoria
Si se inicia quimioterapia, se recomienda no diferir la cirugia
mas de 12 semanas.

4.2.5. Cuales son las indicaciones de radioterapia en tumor de
Wilms

EVIDENCIA / RECOMENDACION NIVEL / GRADO

De acuerdo con los resultados de los protocolos del

NWTS-3 y NWTS-4, el retraso en iniciar radioterapia v
después del dia 10 posoperatorio no influyd SIGN
significativamente en las tasa de recurrencia local a Kalapurakal J, 2003
nivel de flanco y abdomen; sin embargo, se

recomienda que los nifios con tumor de Wilms que
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requieran de radioterapia se radien antes de las 2
semanas posoperatorias.

La radioterapia esté indicada en estadios Ill y IV con
HF y estadios II, Ill y IV con histologia desfavorable
(HDF). La dosis recomendada es de 1080 cGy con
proteccién a bazo y rindn contralateral, irradiando
lecho tumoral y cadenas ganglionares.

La radioterapia posoperatoria estd indicada en
contaminacion peritoneal, irradiando todo el
abdomen desde domos diafragmaticos hasta el
agujero obturador entre las cabezas femorales. Debe
administrarse a los 10 dias del posoperatorio con un
limite maximo al dia 14.

En etapas clinicas Il, Il y IV con anaplasia difusa esta
indicada la radioterapia en el flanco afectado y se
administra a 10.8 Gy con impresion de 10.8 Gy.

En caso de residual posquirlrgico confinado a lecho:
e Ganglios abdominales locales positivos
e Tumor que penetra superficie peritoneal
local
e Implantes peritoneales locales
e Residual micro o macroscoépico
e Tumor no resecable por involucro a
estructuras vitales
e Ruptura local durante la nefrectomia
e Tumor biopsiado
e Tumor resecado en fracciones
El &rea a tratar se confina al flanco afectado desde la
clUpula diafragmatica incluyendo ganglios para-
aorticos bilaterales.

La radioterapia posoperatoria abdominal total esta
indicada en:

e Contaminacion peritoneal extensa

e Ganglios abdominales o pélvicos positivos

e Sangrado peritoneal difuso
Se aplica desde los domos diafragmaticos hasta el
agujero obturador entre las cabezas femorales.

En caso de residual mayor a 3 cm, se recomienda dar
10.8 Gy de “dosis de impresion”.
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La dosis total administrada a un tercio del rifidn
contralateral o al rifidn preservado no debe exceder
14.4 Gy.

En caso de irradiacion abdominal total, dosis de 19.8
Gy no deben rebasar en mas de 50% del volumen
hepatico.

En etapas clinicas IV con invasion hepatica por
diseminacion difusa o confirmacion de afectacion al
6rgano entero se recomienda administrar 19.8 Gy
organo total y una dosis de impresion de 5.4 a 10.8
Gy al area de mayor afectacion.

Las metastasis pulmonares se observan en
aproximadamente 10% de los pacientes. Los
protocolos de SIOP requieren la radiacién pulmonar
en pacientes que muestran enfermedad residual
después de 6 semanas de quimioterapia, mientras
que la NWTS recomienda la radiacion pulmonar
cuando se ha documentado metastasis. Sin embargo,
en los estudios actuales del COG la radiacion se evita
si las metastasis han respondido de manera
favorable después de la terapia de induccion. Este
tema es objeto de mucho debate, y la recomendacién
actual es seguir los protocolos institucionales para la
evaluacion y el tratamiento de las metastasis a
pulmén.

La radioterapia en area pulmonar esta indicada en:

e Reseccion incompleta

e Persistencia de las lesiones metastasicas
posterior a completar esquema de
quimioterapia

« Sitios no accesibles a tratamiento quirtrgico

e« Ambos pulmones son tratados de acuerdo al
nimero y localizacién de las lesiones visibles,
se administran dosis de 12 Gy

o De haber persistencia posterior a 2 semanas
de concluir el tratamiento, se puede
administrar una dosis extra de 7.5 Gy en
campo localizado

En caso de afectacion 6sea no debe tratarse el hueso
en su totalidad, es suficiente con dar margenes de 2
cm a la zona afectada a dosis de 30.6 Gy.
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4.2.6. Como se trata el tumor de Wilms bilateral

EVIDENCIA / RECOMENDACION NIVEL / GRADO

v
SIGN
Hamilton T, 2006

El tumor de Wilms se presenta de forma bilateral en 5%
de los casos, dicha cifra se ha mantenido estable desde
los reportes iniciales de 1976 del NWTS.

Los nifos con tumor de Wilms bilateral frecuentemente v
requieren la remocion de mas de 50% de la masa renal, SIGN
por lo que tienen alto riesgo de desarrollar insuficiencia Cozzi D, 2006
renal.

La nefrectomia salvadora de nefronas no esta indicada D
en nifos con tumor de Wilms en quienes el rifidn SIGN

contralateral es normal, ya que el beneficio potencial no  Cozzi D, 2006
supera el riesgo de recaida.

D
SIGN
Cozzi D, 2006

La cirugia de salvamento de nefronas esta indicada en el
tumor de Wilms bilateral o nifios con tumor de Wilms en
rifndn Unico.

v
SIGN
Dome J, 2006

El tratamiento del tumor de Wilms depende del estadio
de la enfermedad, asi como de la clasificacion del tumor
de acuerdo a grupos de riesgo.

Este tipo de cirugia sélo debera realizarse en centros de

alta especialidad que cuenten con la infraestructura y el

personal capacitado (oncélogos médicos,

radioterapeutas, cirujanos oncélogos pediatras,

transplantélogos pediatras, intensivistas pediatras, Punto de buena practica
patélogos pediatras) para efectuar este tipo de

procedimientos.

B BB

26



el tumor de Wilms en pediatria

4.2.7. Como se trata la enfermedad recurrente en tumor de Wilms

EVIDENCIA / RECOMENDACION NIVEL / GRADO

La sobrevida en las recurrencias locales del tumor de
Wilms es menor a 40%.

El estadio del tumor es un factor prondstico muy
importante de la recurrencia tumoral.

Los nifios en estadio | en quienes no se examinan los
ganglios linfaticos tienen un incremento en la
recurrencia 6 veces mayor que aquéllos en estadio |
con estudio histopatolégico negativo en las biopsias
ganglionares transoperatorias.

Los nifios en estadio Il tienen un riesgo de recurrencia
local 4 veces mayor si existe derramamiento del
tumor durante el transoperatorio.

Los resultados al tratamiento para ninos con tumor
de Wilms recurrente son poco satisfactorios,
especialmente si tienen factores de riesgo como:
histologia desfavorable, recurrencia temprana,
tratamiento previo con tres drogas, recaida no
confinada al pulmén, recaida abdominal después de
radioterapia.

Pacientes con metastasis pulmonares reciben
guimioterapia preoperatoria con tres drogas. Esta
indicada radioterapia pulmonar total (12 Gy) sé6lo en
quienes presentan enfermedad metastasica residual.
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4.2.8. Cbémo se trata la enfermedad metastdsica en tumor de Wilms

EVIDENCIA / RECOMENDACION NIVEL / GRADO
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del tumor de Wilms en pediatria

Las lesiones pulmonares Unicas demostradas por TC v
no significan la presencia de tumor, por lo que la SIGN
biopsia de las mismas es indispensable para su Ehrlich P, 2005
confirmacion histopatolégica para diferenciar entre

un proceso benigno o maligno, que permita

proporcionar el tratamiento idéneo.

Las lesiones pulmonares Unicas demostradas por TC

no significan la presencia de tumor, por lo que la

biopsia de las mismas es indispensable para su D
confirmacion histopatologica para diferenciar entre SIGN
un proceso benigno o maligno, lo cual permitirda Ehrlich P, 2005
proporcionar el tratamiento idéneo.

Las metastasis hepaticas no deben ser resecadas
inicialmente a menos que sean pequefias. En caso de
persistir después de la quimioterapia pueden
resecarse en la mayor parte de los casos de manera
extra-anatémica (cufias o enucleaciones).

Punto de buena practica

En caso de afectacion 6sea no se debe tratar el hueso

E
R
R

en su totalidad; mediante radioterapia, es suficiente D
con dar margenes de 2 cm a la zona afectada a dosis SIGN
de 30.6 Gy. Davidoff A, 2009

4.2.9. Como se trata el tumor de Wilms con extensiéon vascular

EVIDENCIA / RECOMENDACION NIVEL / GRADO

En el momento del diagnéstico podemos encontrar

invasion de la vena renal en 20% a 35% de los casos, v
mientras que su extension en la vena cava inferior SIGN
ocurre en 4% a 10% de los pacientes, y en 10% a Rioja Z, 2008

25% de éstos el trombo se extiende por encima de

las venas suprahepaticas hasta la auricula derecha o

incluso el ventriculo derecho.

D
La nefrectomia con trombectomia es el tratamiento SIGN
de eleccién en los pacientes con tumor renal y RiojaZ, 2008
trombo en cava.
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v
La altura del trombo no influye en el pronéstico. SIGN
Rioja Z, 2008
La presencia de infiltracion tumoral de la cava tiene v
un peor pronéstico por su posibilidad de tener SIGN
margenes quirlrgicos positivos y requerir reparacién Rioja Z, 2008
de esta estructura vascular.
Estd indicada la quimioterapia preoperatoria en D
d pia_Preop SIGN

trombos tumorales en la vena cava por arriba del

nivel de las venas hepaticas. Aansy i, 2005

En los casos con trombo tumoral que alcanza las
venas suprahepaticas o hasta la auricula, esta
indicado el uso de circulacién extracorpoérea,
hipotermia, parada cardiaca y exanguinotransfusion
junto con la cirugia de reseccion del tumor
abdominal. Se recomienda el abordaje en conjunto
con cirujanos cardiovasculares.

D
SIGN
Rioja Z, 2008

4.3. Criterios de referencia

EVIDENCIA / RECOMENDACION NIVEL / GRADO

La sobrevida de los nifios con tumor de Wilms es de v

90% con tumores localizados, y de 70% en aquellos SIGN

con enfermedad metastasica tratados en centros Pritchard-Jones K, 2002
especializados.

v
SIGN
Dome J, 2005
Grundy P, 2005

La vigilancia por imagen puede llevarse a cabo en un
centro local, pero debera ser realizada por personal
capacitado en ultrasonografia pediatrica.

Los ninos tratados inicialmente en los centros

especializados y de concentracion en el manejo de

los nifnos con tumor de Wilms tienen una sobrevida

mayor y menor indice de recaida y complicaciones,

en comparacién con el manejo aislado en los

segundos niveles de atencion, por lo que Punto de buena practica
consideramos conveniente que el manejo inicial de

estos pacientes se lleve a cabo en centros

especializados de tercer nivel de atencion.

B O
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5. ANEXOS

5.1. Protocolo de Busqueda

Se realizd la busqueda de informacion sobre la tematica de Tumor de Wilms en PubMed, sitios
web especializados, Biblioteca Cochrane y las bases de datos Willey y ScienceDirect.

CRITERIOS DE INCLUSION
- Documentos publicados de 2010 a la fecha
- Documentos publicados en idioma inglés o espafiol

CRITERIOS DE EXCLUSION
- Documentos publicados con fecha anterior a 2010
- Documentos publicados en idioma distinto a inglés o espafiol

5.1.1. Estrategia de bUsqueda

5.1.1.1. Primera Etapa

Esta primera etapa consistié en buscar documentos relacionados con el tema Diagnédstico y
Tratamiento del tumor de Wilms en pediatria en PubMed, sitios web especializados, Biblioteca
Cochrane y las bases de datos Willey y ScienceDirect.

La busqueda se limitd a estudios en humanos, documentos publicados durante los Gltimos 10 anos,
en idioma inglés y espanol, del tipo de documento de Guias de Practica Clinica y se utilizaron
términos validados del MeSH. Se utiliz6 el(los) término(s) “Wilms tumor”. Esta etapa de la
estrategia de bisqueda dio 1 resultado, mismo que se utilizé para la elaboracion de la guia.

Algoritmo de basqueda:

1. Wilms Tumor [MeSH Terms]
Diagnosis [Subheadings]
Drug therapy [Subheadings]
Surgery [Subheadings]
Therapy [Subheadings]

#2 OR#3 OR #4 OR #5
#1 AND #6
Guideline[ptyp]
Practice Guideline[ptyp]

Y ® N U AWN
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10.#8 OR #9

11.#7 AND #10
12.("2010/01/01"[PDAT]:"2015/07/31"[PDATD
13.#11 AND #12
14."humans"[MeSH Terms]
15.#13 AND #14
16.English[lang]
17.Spanish[lang]

18.#16 OR #17

19.#15 AND #18
20."infant"[MeSH Terms]
21."child"[MeSH Terms]
22."adolescent"[MeSH Terms]
23.#20 OR #21 OR #22
24.#19 AND #23

25.#1 AND (#2 OR #3 OR #4 OR #5) AND (#8 OR #9) AND #12 AND #14 AND (#16 OR #17)
AND (#20 OR #21 OR #22)

5.1.1.2. Segunda Etapa

En esta etapa se realizd la busqueda en NGC, con el término Wilms tumor. Se obtuvieron 17
resultados de los cuales se utilizé 1 documento para la elaboracién de la guia.

. . , No. de No. de
Sitio Estrategia de busqueda documentos
resultados o
utilizados
Keyword: "Wilms tumor”
Age of Target Population:
Adolescent (13 to 18 years),
Child (2 to 12 years), Infant (1
NMECUAIROY to 23 months), Infant, Newborn 1 0
(to 1 month)
Publication Year: 2010, 2011,
2012,2013,2014, 2015
NICE “Wilms tumor” 0 0
GIN “Wilms tumor” 0 0
GuiaSalud wilms 0 0
Chile. Ministerio de wilms 0 0

Salud. Guias AUGE
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American Family "wilms tumor” 16 1
Physician
TOTAL 17 1

51.1.3. Tercera Etapa

Se realiz6 la busqueda de revisiones sistematicas, en PubMed, con el término MeSH “Wilms
Tumor”; con los enfoques diagndstico, tratamiento, cirugia y los criterios de inclusion, de 2010 a
julio de 2015, en humanos, en idioma espafol o inglés, en nifos. Se obtuvieron 9 resultados, de los
cuales se utilizaron 2 documentos en la actualizaciéon de la GPC (uno de estos resultados es el mismo
que dio con la busqueda de GPC en PubMed).

ALGORITMO DE BUSQUEDA Resultados
("Wilms Tumor/diagnosis"[MeSH] OR "Wilms Tumor/drug
therapy"[MeSH] OR "Wilms Tumor/surgery"[MeSH] OR "Wilms
Tumor/therapy"[MeSHD AND (systematic[sb] AND
("2010/01/01"[PDAT] : "2015/07/31"[PDAT]) AND "humans"[MeSH
Terms] AND (English[lang] OR Spanish[lang]) AND (“infant"[MeSH
Terms] OR "child"[MeSH Terms] OR "adolescent"[MeSH Terms]))

Ademas, se realizé la busqueda en PubMed de revisiones sistematicas con metaanalisis, con los
mismos criterios de inclusion. Se obtuvieron 3 resultados, de los cuales no se utilizé ninguno en la
actualizacion de la guia.

ALGORITMO DE BUSQUEDA RESULTADOS
("Wilms Tumor/diagnosis"[MeSH] OR "Wilms Tumor/drug
therapy"[MeSH] OR "Wilms Tumor/surgery"[MeSH] OR "Wilms
Tumor/therapy"[MeSH]) AND (Meta-Analysis[sb] AND
("2010/01/01"[PDAT]:"2015/07/31"[PDATI]) AND "humans"[MeSH
Terms] AND (English[lang] OR Spanish[lang]) AND ("infant"[MeSH
Terms] OR "child"[MeSH Terms] OR "adolescent”"[MeSH Terms]))

También se corrid la busqueda de revisiones Cochrane, en la Biblioteca Cochrane. Se realiz6 la
busqueda en los campos de titulo, resumen o palabras claves. Se obtuvieron 3 resultados, de los
cuales se utiliz6 1 documento en la actualizacién de la guia.

ALGORITMO DE BUSQUEDA RESULTADOS

Search in: Title, Abstracts, Keywords: "Wilms Tumor" 3
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5.1.1.4. Cuarta etapa

Se realizé la busqueda en PUBMED de ensayos controlados aleatorizados y estudios multicentro,
con los criterios de inclusion. Se obtuvieron 30 resultados, de los cuales se utilizé 1 documento en
la actualizacion de la guia.

ALGORITMO DE BUSQUEDA Resultados

("Wilms Tumor/diagnosis"[MeSH] OR "Wilms Tumor/drug therapy"[MeSH] OR
"Wilms Tumor/surgery”"[MeSH] OR "Wilms Tumor/therapy"[MeSHI) AND
((Randomized Controlled Trial[ptyp] OR Multicenter Study[ptyp]) AND
("2010/01/01"[PDAT] : "2015/07/31"[PDAT]) AND "humans"[MeSH Terms]
AND (English[lang] OR Spanish[lang]) AND (“infant"[MeSH Terms] OR
“child"[MeSH Terms] OR "adolescent”"[MeSH Terms]))

5.1.1.5. Quinta etapa

Se realizaron blsquedas en las bases de datos ScienceDirect y Willey Online Library. En primera
instancia se realizé la busqueda en la base de datos ScienceDirect; con el término “willms tumors”
en titulo y keywords y también con el limite de topico “willms tumor”. Se obtuvieron 65 resultados,
de los cuales se utilizaron 2 documentos en la actualizacién de la GPC.

30

ALGORITMO DE BUSQUEDA Resultados
( pub-date > 2009 and TITLE("wilms tumors") and KEYWORDS("wilms tumors") )
and not (itemstage(S5) or itemstage(S100) or itemstage(S200)) AND LIMIT- 65

TO(topics, "wilms tumor™)

Se realiz6 la basqueda en la base de datos “Willey online library”, con el término “wilms tumor” en
titulo de articulos de publicaciones periddicas y también como keywords, en el periodo de 2010 a la
fecha. Se obtuvieron 77 resultados, de los cuales se utilizé 1 documento en la actualizacion de la
guia.

ALGORITMO DE BUSQUEDA Resultados
"Wilms tumor” in Article Titles AND "Wilms tumor" in Keywords between years 77
2010 and 2015
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Ademas, en esta base de datos, también se realiz6 la basqueda con el término “wilms tumor” en
titulos de articulos de publicaciones periddicas, y el término children en el campo de resumen, en el
periodo de 2010 a la fecha. Se obtuvieron 39 resultados, de los cuales se utilizé 1 documento en la
actualizacion de la guia.

ALGORITMO DE BUSQUEDA RESULTADOS
"Wilms tumor” in Article Titles AND children in Abstract between 39
years 2010 and 2015

Para el apartado de la justificacion, se utilizaron estadisticas reportadas en el documento The SEER
Cancer Statistics Review (1975-2012).

Se utilizo el articulo de Rivera L y colaboradores, publicado en Boletin Médico del Hospital Infantil de
México, de 1996, al ser un documento relevante de referencia nacional, pues alude a los resultados
de una encuesta de nifios con cancer con un tamafo importante de la muestra (4 706 nifios con
cancer).

A su vez, para las cuestiones metodoldgicas de la guia, se utilizd el manual metodolégico publicado
en 2008 por SIGN.

De las 5 etapas del protocolo de bUsqueda que se desarrollaron se obtuvieron 250 resultados, de
los cuales se utilizaron 13 documentos en la actualizacion de la guia. Ademas se retomaron 17
referencias bibliograficas que se utilizaron en la primera version de la guia.
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5.2. Escalas de Gradacion

Niveles de evidencia SIGN

Nivel de Tipo de estudio
Evidencia

Metaanalisis de gran calidad, revisiones sistematicas de ensayos clinicos
1++ aleatorizados o

Ensayos clinicos aleatorizados con muy bajo riesgo de sesgos
Metaanalisis bien realizados, revisiones sistematicas de ensayos clinicos

1+ .
aleatorizados o
Ensayos clinicos aleatorizados con bajo riesgo de sesgos
1 Metaanalisis, revisiones sistematicas de ensayos clinicos aleatorizados o
ensayos clinicos aleatorizados con alto riesgo de sesgos
Revisiones sistematicas de alta calidad de estudios de cohorte o de casos y
controles, o
2++ Estudios de cohorte o de casos y controles de alta calidad, con muy bajo
riesgo de confusion, sesgos o azar y una alta probabilidad de que la relacion
sea causal
Estudios de cohorte o de casos y controles bien realizados, con bajo riesgo de
confusidn, sesgos o azar y una moderada probabilidad de que la relacion sea
2+
causal
Estudios de cohorte o de casos y controles con alto riesgo de confusion,
2- sesgos o azar y una significante probabilidad de que la relacién no sea causal
Estudios no analiticos (observaciones clinicas y series de casos)
4

Opiniones de expertos

Tomado del manual “SIGN 50 A guideline developer’s handbook”, 2008. Scottish Intercollegiate Guidelines Network (SIGN). SIGN 50: a guideline developer’s
handbook.  Edinburgh:  SIGN;  2008. (SIGN  publication no. 50). [January 2008]. Disponible en URL: http://www.ha-
ring.nl/download/literatuur/The_SIGNguidelines_manual_.pdf
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Grados de recomendacion SIGN

Grado de Nivel de evidencia
recomendacion

Al menos un metaanalisis, revision sistematica o ensayo clinico aleatorizado
calificado como 1++ y directamente aplicable a la poblacién objeto, o

Una revision sistematica de ensayos clinicos aleatorizados o un cuerpo de

A evidencia consistente principalmente en estudios calificados como 1+
directamente aplicables a la poblacion objeto y que demuestren globalmente
consistencia de los resultados

Un cuerpo de evidencia que incluya estudios calificados como 2++
directamente aplicables a la poblacién objeto y que demuestren globalmente
B consistencia de los resultados, o

Extrapolacion de estudios calificados como 1++ o 1+

Un cuerpo de evidencia que incluya estudios calificados como 2+
directamente aplicables a la poblacion objeto y que demuestren globalmente
C consistencia de los resultados, o

Extrapolacion de estudios calificados como 2++

D Niveles de evidencia 30 4,0
Extrapolacion de estudios calificados como 2+

Tomado del manual “SIGN 50 A guideline developer’s handbook”, 2008. Scottish Intercollegiate Guidelines Network (SIGN). SIGN 50: a guideline developer’s
handbook.  Edinburgh:  SIGN;  2008. (SIGN  publication no. 50). [January 2008]. Disponible en URL: http://www.ha-
ring.nl/download/literatuur/The_SIGNguidelines_manual_.pdf
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5.3. Cuadros o Figuras

Etapa e histologia Cirugia Quimioterapia Radioterapia’

El estadio | o Il histologia

favorable sin pérdida de Nefrectomia | Vincristina, dactinomicina No
heterocigosidad (LOH) 1py '

16qt

El estadio | o Il histologia Nefrectomia Vincristina, dactinomicina, No
favorable con LOH 1p y 16q doxorrubicina
El estadio lll y IV histologia Nefrectomia Vincristina, dactinomicina, S/
favorable sin LOH 1p y 16q doxorrubicina
El estadio lll y IV histologia Vincristina, dactinomicina,
favorable con LOH 1py 16q | Nefrectomia doxorrubicina, Si

ciclofosfamida, etopdsido

* La dosis actual de radiacion para una histologia favorable del tumor de Wilms es de aproximadamente 1.080 cGy para
el abdomen y 1200 cGy para el pulmén. La radioterapia posoperatoria se inicia dentro de los 14 dias posteriores a la
nefrectomia. Los pacientes con estadio IV con histologia favorable y metastasis pulmonares que no desaparecen
después de 6 semanas de quimioterapia deben recibir radioterapia en todo el pulmoén. t Existe evidencia que sugiere
que ciertos nifios con enfermedad en estadio | e histologia favorable se curan con nefrectomia inicamente. Los nifios
menores de 24 meses con tumores pequefios (<550 g) con histologia favorable se observan en el protocolo actual del

COG

Arnold C Paulino, MD Professor of Radiation Oncology, Methodist Hospital and Weill-Cornell Medical College; Associate Professor of
Pediatrics, Baylor College of Medicine. Consultado en: http://emedicine.medscape.com/article/989398-overview#showall el dia

11/06/15
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ESTADIO I: tumor
limitado al rifion y
resecado
completamente

ESTADIO II: tumor
que se extiende
fuera del rifién,

pero se ha
resecado en forma
completa

ESTADIOIII:
reseccion
incompleta, sin
metastasis
hematégenas

ESTADIO IV:

ESTADIO V:

or de Wilms en pediatria

Estadificacion del tumor de Wilms SIOP
El tumor no ha sufrido ruptura antes o durante la nefrectomia y no ha
sido biopsiado (se exceptua la biopsia con aguja fina)
Se clasifica como Estadio | el tumor que se extiende mas alla de sus
contornos normales, pero que esta rodeado por una capsula intacta o
una pseudocapsula
Si la infiltracion de la capsula no alcanza la superficie de la muestra
todavia es considerado Estadio I. La invasion limitada a la pelvis deberia
ser clasificada como Estadio | (aunque esto ha cambiado, en
comparacion con estudios anteriores, SIOP 1, 5, 6)

Hay extension local del tumor, en particular:

a) Penetracion mas alla de la capsula tumoral hacia los tejidos
perirrenales o peripélvicos excediendo la capsula del tumor. "Adhesion”,
histolégicamente confirmada, de origen tumoral

b) Invasién de los ganglios hiliares o periadrticos a nivel del origen de la
arteria renal confirmada histolégicamente. Todos los ganglios resecados
deben ser cuidadosamente estudiados en bldsqueda de células
tumorales. En el hallazgo de ganglios linfaticos necroticos o
xantomatosos, estos deben ser clasificados como positivos. Los ganglios
metastasicos deben ser también estudiados en las resecciones radicales
) Invasion de los vasos extrarrenales o trombosis de origen neoplasico
en dichos vasos. En tales circunstancias el plano de reseccion de los
vasos debe ser investigado. Las trombosis de aspecto no neoplasico
pueden contener islas de células tumorales, por lo cual deben ser
cuidadosamente examinadas

d) Invasion del uréter

Esta etapa se produce si alguna de las siguientes condiciones se
encuentra presente:

a) Se realizd biopsia tumoral antes o durante la cirugia (se exceptian las
biopsias con aguja fina)

b) Ruptura del tumor antes o durante la cirugia

c) Metastasis peritoneales, que no son las simples adherencias
tumorales del Estadio Il

d) Invasion ganglionar mas alla de los ganglios regionales:

ganglios por arriba o por debajo del origen de la arteria renal

e) Reseccion incompleta (por ejemplo: infiltracion o trombosis tumoral
en la vena cava no resecada). Reseccién incompleta o ruptura de
ganglios linfaticos metastasicos

Metastasis a distancia: comprometiendo pulmones, higado, huesos,
SNC, etcétera

Tumor renal bilateral

38



stico y tratamiento del tumor de Wilms en pediatria

5.4. Diagramas de Flujo

ESTADIO |

w

ospecha de tumor
e Wilms por clinica
yTAC

Q.

Nefrectomia radical
sin biopsia
preoperatoria

( Estadio | \
SIOP
Tumor limitado al rifién/pseudo capsula, reseccidon
completa, margenes libres
NWTS
Tumor limitado al rifidn, reseccién completa, margenes
Qbres. Vasos del hilio renal no afectados mas alla de 2mry

Histologia favorable
o anaplasia

VCR/ACT

Seguimiento

ACT:actinomicina
CCP: ciclofosfamida
DOX: doxorubicina

ETO: etoposido
IFO: ifosfamida
VCR: vincristina

4
N
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ESTADIOII

Sospecha de tumor
Wilms por clinicay
TAC

i

Biopsia translumbar
con aguja

—

Confirmacion
diagnostica

Nefrectomia radical

—

1

Quimioterapia
preoperatoria
VCR/ACT

1

(

( Estadio Il )
SIoP
Extensién tumoral por fuera de la
capsula renal, invasion al seno renal,
vasos u 6rganos adyacentes con
reseccion completa
NWTS
Expansion tumoral fuera del rifidn,
reseccion completa con margenes
libres, existe trombosis renal y fue
\_ resecadaen blogue con eltumor

Histologia

favorable NG

Anaplasia

Radioterapia 10.8Gy

ACT/VCR en flanco

1

Seguimiento ACT/VCR

(

y

Seguimiento
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ESTADIONIY IV

Sospecha de tumor de
Wilms por clinicay TAC
Biopsia translumbar con
aguja
(onﬂrmacnon dlagnostlca
Quimioterapia pre
operatoria VCR/ACT
f—( Nefrectomia radical )ﬂ
( Estadio Ill ) (" . )
siop Estadio IV
Enfermedad residual macro y microscépica o ganglios linfaticos siop
positivos o ruptura tumoral pre o transoperatoria, enfermedad Metastasis hematégenas o
peritoneal, margenes ureterales o vasculares positivos ganglios linfaticos distantes

NWTS
Reseccion incompleta o margenes positivos, ganglios abdominales
positivos , enfermedad residual abdominal, peritoneal o

\_ derramamiento tumoral intraoperatorio

NWTS
Metastasis hematégena o a
ganglios linfaticos distales

J \_ J

L’ Histologia favorable

Radioterapia
10.8Gy en flanco,
abdomen o pelvis

Radioterapia
10.8Gy en flanco

VCR/ACT/CPP/

ACT/VCR ETO

Seguimiento Respuesta EM

Cirugiadere
intervencion

VCR/DOX

Seguimiento
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ESTADIOV

4 )

Sospecha de tumor de Wilms por clinica y
TAC

. J

é SIOP y NWTS: estadio V h

El cancer esta presente en ambos rifiones
cuando serealiza el diagndstico

. J

No se requiere
biopsia

Nefrectomia
salvadora de
nefronas

Neodyuvancia COG
VCR/ACT

Tumor residual

Radioterapia en
flanco, abdomen o
pelvis

Radioterapia en
flanco, abdomen o
pelvis

VCR/ACT VCR/ACT

Cirugiade re
intervencién

VCR/DOX
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RECURRENCIA

Recurrencia

il

Pulmonar o
hepatica

Abdominal

y
—

A
—
Biopsia

Histologia
favorable

Actividad

tumoral
Si No
Radioterapia en flanco, abdomen y pelvis l l
Esquema de
tratamiento: Quimioterapia
SIOP 0 COG

Re intervencion para reseccién

A 4

Radioterapia
pulmonar

Quimioterapia Quimioterapia
VCR/ACT/CCP/ETO IFO

Reseccidn
quirdrgica

Seguimiento Trasplante de
Sobrevida total del medula ésea
71%

- Seguimiento
Seguimiento Sobrevida total dependiendo de
Sobrevida total histologia:

42% Anaplasia 10%

Histologia favorable:90%
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5.5. Listado de Recursos

5.6. Tabla de Medicamentos

Medicamentos mencionados en la guia e indicados en el tratamiento del Tumor de Wilms del Cuadro Basico Sectorial:

CUADRO BASICO DE MEDICAMENTOS

CLAVE PRINCIPIO ACTIVO DOSIS RECOMENDADA PRESENTACION TIEMPO EFECTOS ADVERSOS INTERACCIONES CONTRAINDICACIONES

4429 Actinomicina D

4431 Carboplatino

1751.00 Ciclofosfamida
1751.01

Nifos: 0.015 mg/kg de
peso corporal/dia, por
5 dias. La dosis debe
ajustarse a juicio del
especialista.
Administrar diluido en
soluciones intravenosas
envasadas en frascos
de vidrio

Infusion intravenosa.
Adultos: 400 mg/m? de
superficie corporal /dia.
Se puede repetir la
infusién cada mes.
Ninos: la dosis debe
ajustarse de acuerdo
con las condiciones del
paciente y a juicio del
especialista

Intravenosa, oral.
Adultos: 40 a 50
mg/kg de peso
corporal en dosis Unica
oen 2 a5 dosis.
Mantenimiento 2 a 4
mg/kg de peso
corporal diario por 10
dias. Nifos: 2 a 8
mg/kg de peso

SOLUCION
INYECTABLE
Cada frasco
ampula con
liofilizado
contiene:
Dactinomicina
0.5 mg Envase
con un frasco
ampula

SOLUCION
INYECTABLE.
Cada frasco
ampula con
liofilizado
contiene:
Carboplatino
150 mg

GRAGEA

Cada gragea
contiene:
Ciclofosfamida
monohidratada
equivalente a
50 mg de
ciclofosfamida.
Envase con 30
grageas.
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Anemia, leucopenia,
trombocitopenia,
pancitopenia,
anorexia, nausea,
vémito, dolor
abdominal, diarrea,
estomatitis, eritema,
hiperpigmentacion
de la piel, erupciones
acneiformes, flebitis,
alopecia reversible y
hepatotoxicidad
Mielosupresion,
nefrotdxico,
ototoxico; nausea y
vémito, reacciones
anafilacticas,
alopecia,
hepatoxicidad,
neurotoxicidad
central

Anorexia, nausea,
vomito, estomatitis
aftosa, enterocolitis,
ictericia, fibrosis
pulmonar, cistitis
hemorragica,
leucopenia,
trombocitopenia,
azoospermia,

Ninguna de
importancia clinica

Potencia el efecto de
otros medicamentos
oncolégicos y la
radioterapia.
Agentes
nefrotdxicos o
depresores de la
médula 6sea,
potencian estos
efectos toxicos

Fenobarbital,
fenitoina, hidrato de
cloral,
corticoesteroides,
alopurinol,
cloramfenicol,
cloroquina,
imipramina,
fenotiazinas,
vitamina A,

Hipersensibilidad al
farmaco.
Precauciones: en
pacientes con funcién
renal o hepatica
disminuida, o con
alteraciones en la
médula 6sea

Hipersensibilidad al
farmaco, al cisplatino,
0 compuestos que
contienen platino o
manitol; depresion de
médula 6sea,
insuficiencia renal.
Precauciones: no
utilizar equipos que
contengan aluminio
para su administracion
Hipersensibilidad al
farmaco.
Precauciones:
mielosupresion,
infecciones



1752

1753

4429

Dactinomicina

Envase con 50
grageas

corporal o 60 a 250
mg/m? de superficie
corporal/dia por 6 dias.
Dosis de
mantenimiento por via
oral: 2-5 mg/kg de
peso corporal o 50-150
mg/m? de superficie
corporal, dos veces por
semana

SOLUCION
INYECTABLE. Cada
frasco ampula con
liofilizado contiene:
Ciclofosfamida
monohidratada
equivalente a 200 mg
de ciclofosfamida.
Envase con 5 frascos
ampula

SOLUCION
INYECTABLE. Cada
frasco ampula con
liofilizado contiene:
Ciclofosfamida
monohidratada
equivalente a 500 mg
de ciclofosfamida.
Envase con 2 frascos
ampula

Infusion intravenosa
Adultos: 10 a 15 ug/kg
de peso corporal/dia o
400 a 600 mg/m? de
superficie corporal/dia,
por 5 dias, repetir cada
3 a 4 semanas de
acuerdo a toxicidad.
Ninos: 0.015 mg/kg de
peso corporal/dia, por
5 dias. La dosis debe
ajustarse a juicio del
especialista

SOLUCION
INYECTABLE
Cada frasco
ampula con
liofilizado
contiene:
Dactinomicina
0.5 mg
Envase con un
frasco ampula

45

amenorrea, alopecia,
hepatitis

Anemia, leucopenia,
trombocitopenia,
pancitopenia,
anorexia, nausea,
vomito, dolor
abdominal, diarrea,
estomatitis, eritema,
hiperpigmentacion
de la piel, erupciones
acneiformes, flebitis,
alopecia reversible y
hepatotoxicidad

succinilcolina y
doxorrubicina
favorecen los
efectos adversos

Ninguna de
importancia clinica

Hipersensibilidad al
farmaco.
Precauciones: en
pacientes con funcién
renal o hepatica
disminuida, o con
alteraciones en la
médula 6sea



1764

1765

1766

Clorhidrato de
Doxorrubicina 10
mg

Clorhidrato de
Doxorrubicina 50
mg

Clorhidrato de
Doxorrubicina
liposomal
pegilada
equivalente a 20
mg de
Doxorrubicina (2
mg/ml)

Intravenosa. Adultos:
60a 75 mg/m? de
superficie
corporal/dosis Unica,
cada 3 semanas o 30
mg/m? de superficie
corporal/dia, 3 dias, por
cuatro ciclos
semanarios o 20
mg/m? de superficie
corporal, una vez a la
semana, por 4
semanas. Dosis
maxima: 550 mg/m?
de superficie corporal.
La dosis y via de
administracion debe
ajustarse a juicio del
especialista.
Administrar diluido en
soluciones intravenosas
envasadas en frascos
de vidrio

Intravenosa. Adultos:
20 mg/m? de superficie
corporalcada2 03
semanas

SOLUCION
INYECTABLE
Cada frasco
ampula con
liofilizado
contiene:
Clorhidrato de
Doxorrubicina
10 mg. Envase
con un frasco
ampula
SOLUCION
INYECTABLE
Cada frasco
ampula con
liofilizado
contiene:
Clorhidrato de
Doxorrubicina
50 mg. Envase
con un frasco
ampula

SUSPENSION
INYECTABLE
Cada frasco
ampula
contiene:
Clorhidrato de
Doxorrubicina
liposomal
pegilada
equivalente a
20 mg de
Doxorrubicina
(2 mg/ml)
Envase con un
frasco ampula
con 10 ml (2
mg/ml)

Leucopenia,
agranulocitosis,
trombocitopenia,
arritmias cardiacas,
cardiomiopatia
irreversible.
Hiperuricemia,
nausea, vomito,
diarrea, estomatitis,
esofagitis, alopecia.
Hiperpigmentacion
en areas radiadas.y
celulitis o esfacelo si
el medicamento se
extravasa
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Con estreptocinasa
ya que aumenta los
valores en sangre.
No mezclar con
heparina

Hipersensibilidad al
farmaco.
Precauciones: en
mielosupresion,
cardiopatia o
hepatopatia



4230

4432

Etoposido

Ifosfamida

Intravenosa. Adultos:
45 a 75 mg/m? de
superficie corporal/dia,
por 3 a 5 dias, repetir
cada 3 a 5 semanas o
200 a 250 mg/m? de
superficie corporal a la
semana; 0 125 a 140
mg/m? de superficie
corporal/dia, 3 dias a la
semana cada 5
semanas. La dosis y via
de administracion debe
ajustarse a juicio del
especialista.
Administrar diluido en
soluciones intravenosas
envasadas en frascos
de vidrio

Intravenosa. Adultos:
1.2 g/m? de superficie
corporal/dia, por 5 dias
consecutivos. Repetir
cada 3 semanas o
después de que el
paciente se recupere de
la toxicidad
hematologica. La
terapia debe
administrarse siempre
con MESNA

SOLUCION
INYECTABLE
Cada ampolleta
o frasco
ampula
contiene:
Etopdsido 100
mg. Envase con
10 ampolletas
o frascos
ampula de 5 ml

SOLUCION
INYECTABLE
Cada frasco
ampula con
polvo o
liofilizado
contiene:
Ifosfamida 1 g.
Envase con un
frasco ampula

Mielosupresion,
leucopenia y
trombocitopenia.
Hipotensién durante
la venoclisis, nausea
y vomito, flebitis,
cefalea y fiebre.
Alopecia

Disuria, hematuria,
cilindruria y cistitis.
Mielosupresion,
somnolencia,
confusion y psicosis
depresiva. Nausea y
vomito

Con warfarina se
alarga el tiempo de
protrombina. Con
medicamentos
mielosupresores
aumentan efectos
adversos

Con MESNA se
disminuye el riesgo
de irritacién en vias
urinarias.
Incrementa la
mielosupresion con
otros farmacos
oncolégicos

Hipersensibilidad al
farmaco Precauciones:
no administrar
intrapleural e
intratecal

Hipersensibilidad al
farmaco, insuficiencia
renal
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5.7. Cédula de Verificacion de Apego a las Recomendaciones
Clave de la Guia de Practica Clinica

Tumor de Wilms

CIE-9-MC / CIE-10
Codigo del CMGPC:

CIE-10: C64

$S-304-10
TiTULO DE LA GPC

Calificacion de las

Diagnostico y tratamiento del tumor de Wilms en pediatria 5
recomendaciones

POBLACION BLANCO USUARIOS DE LA GUIA NIVEL DE ATENCION

Médico general
Hombres y mujeres menores | Cirujano general
de 18 afos Médico pediatra
Cirujano oncélo

PROMOCION

(Cumplida: Si=1,
Tres niveles de atencion NO=0,
No Aplica=NA)

La presencia del cancer infantil no es prevenible; se debe tener especial atencion en los nifios con
alteraciones cromosomicas relacionadas con la presencia del tumor de Wilms para un diagndstico precoz.
La mayoria de los tumores se presentan de manera aislada, en nifios por lo demas sanos.

PREVENCION

Durante la exploracioén fisica de un nifio con sospecha de tumor de Wilms se deben tener en cuenta los
signos y sintomas mas frecuentes:

e Masaabdominal (75%)

e  Dolor abdominal (28%)

e  Hematuria macroscépica (18%)

e Hematuria microscoépica (24%)

o  Fiebre (22%)

Se recomienda el uso de ecografia del abdomen: es muy (til para confirmar el diagnéstico, no invasiva, y es
una herramienta Gtil para muchos pacientes pedidtricos.

Se recomienda la TC o resonancia magnética (RM) preoperatorias cuando se sospecha de tumoracion renal
bilateral, ya que puede evitarse una exploracién quirdrgica contralateral.

La vigilancia en nifios sanos pero con factores de riesgo para desarrollar tumor de Wilms se debera llevar a
cabo con ultrasonografia (USG) cada 3 o 4 meses, hasta la edad de 5 afios, excepto en pacientes con
sindrome de Beckwith-Wiedemann, Simpson-Golabi-Behmel, y algunos casos de Wilms familiar, en quienes
la vigilancia debe continuarse hasta los 7 anos de edad.

Se recomienda quimioterapia preoperatoria (sin biopsia) en todos los tumores sugestivos de ser Wilms,
para subestadificar el tumor antes de la nefrectomia tardia

Se recomienda nefrectomia de entrada en estadios | y Il, con biopsia pretratamiento para los pacientes
considerados no resecables al diagnéstico. Los esquemas de la quimioterapia subsecuente, asi como la
necesidad de radioterapia se determinan por el estadio del tumor y su histologia.

No deben realizarse biopsias transoperatorias, excepto en los casos en los que el tumor se considere
irresecable o exista una gran incertidumbre diagnostica.

La vigilancia por imagen puede llevarse a cabo en un centro local, pero debera ser realizada por personal
capacitado en ultrasonografia pediatrica.

Los nifios tratados inicialmente en los centros especializados y de concentracién en el manejo de los nifios
con tumor de Wilms tienen una sobrevida mayor y menor indice de recaida y complicaciones, en
comparacién con el manejo aislado en los segundos niveles de atencion, por lo que consideramos
conveniente que el manejo inicial de estos pacientes se lleve a cabo en centros especializados de tercer
nivel de atencién
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Total de recomendaciones cumplidas (1)

or de Wilms en pediatria

Total de recomendaciones no cumplidas (0)

Total de recomendaciones que no aplican al caso evaluado (NA)

Total de recomendaciones que aplican al caso evaluado

Porcentaje de cumplimiento de las recomendaciones evaluadas (%)

Apego del expediente a las recomendaciones clave de la GPC (SI/NO)
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6. GLOSARIO

HDF (histologia desfavorable): tumores en los que se encuentra anaplasia. Al resto se considera
histologia favorable (HF).

Pérdida de la heterocigosidad: pérdida de un alelo en un locus especifico, ocasionada por una
mutacion por delecién, o pérdida de un cromosoma de un par, produciendo hemicigosidad anormal.
Se detecta cuando los marcadores de heterocigosidad para un locus son monomoérficos, debido a
que uno de los alelos falta. Cuando sucede esto en un locus de un gen supresor tumoral donde uno
de los alelos ya es anormal, puede producirse una transformacion celular neoplasica.

Sindrome de Beckwith-Wiedemann(BWS): es un sindrome de sobrecrecimiento asociado a
macroglosia, hernia umbilical, hemihipertrofia, gigantismo, hipoglucemia neonatal y predisposicién
por desarrollar tumor de Wilms y otros tumores.

Sindrome de Denys-Drash: este sindrome también esta relacionado con el WT1 y se caracteriza
por insuficiencia renal, seudohermafroditismo y mayor susceptibilidad para desarrollar tumor de
Wilms.

Sindrome de Perlman: trastorno poco frecuente sobrecrecimiento presente al nacer. Se
caracteriza por polihidramnios y el crecimiento excesivo del feto, incluyendo macrocefalia,
macrosomia neonatal, visceromegalia, rasgos faciales dismérficos, y un mayor riesgo de tumor de
Wilms en una edad temprana. El prondstico para el sindrome de Perlman es pobre y se asocia a una
alta mortalidad neonatal.

Sindrome Simpson-Golabi-Behmel: sindrome con sobrecrecimiento con displasia ungueal,
polidactilia, polimastia, politelia y predisposicién a desarrollar tumor de Wilms y otros tumores.

Sindrome WAGR: acronimo de un sindrome caracterizado por la presencia de tumor de Wilms,
aniridia, malformaciones genitourinarias y retraso mental en nifios.

Terapia de neoadyuvancia: tratamiento que se administra como primer paso para reducir el
tamano del tumor antes del tratamiento principal que generalmente consiste en cirugia. Entre los
ejemplos de terapia adyuvante estan la quimioterapia, la radioterapia y la terapia hormonal. Es un
tipo de terapia de induccion.

Tumor de Wilms: nefroblastoma, tumor renal maligno mas frecuente en la infancia. Tumor
trifasico: se dice que el tumor de Wilms es un tumor trifasico porque contiene tres componentes
histolégicos diferentes: tejido blastemal, tejido estromal y tejido epitelial.

Tumor de Wilms metacrénico: presencia de una tumoracién contralateral posterior a la aparicion
del tumor inicial.

Tumor de Wilms sincronico: tumoracién renal bilateral que ocurre al mismo tiempo.

WT1.: fue el primer gen que se detectd, en el cual ocurrian mutaciones especificas en pacientes con
tumor de Wilms; consiste en delecion del cromosoma 11 (11p13). WT2: analisis citogenéticos
demostraron un segundo gen distinto al WT1 asociado a la génesis de tumor de Wilms,
caracterizado por la pérdida de heterocigocidad en el cromosoma 11 (11p15).
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Dr. Leobardo Ruiz Pérez
Secretario del Consejo de Salubridad General

56



11. COMITE NACIONAL DE GUIAS DE PRACTICA CLINICA

Dr. Eduardo Gonzalez Pier ~ Presidente
Subsecretario de Integracién y Desarrollo del Sector Salud
Dr. Pablo Antonio Kuri Morales  Titular
Subsecretario de Prevencion y Promocién de la Salud
Dr. Guillermo Miguel Ruiz-Palacios y Santos  Titular
Titular de la Comisién Coordinadora de Institutos Nacionales de Salud y Hospitales de Alta Especialidad
Dr. Gabriel Jaime O’Shea Cuevas  Titular
Comisionado Nacional de Proteccion Social en Salud
Dra. Maria de las Nieves Garcia Fernandez ~ Titular
Secretaria Técnica del Consejo Nacional de Salud
Dr. Leobardo Carlos Ruiz Pérez ~ Titular
Secretario del Consejo de Salubridad General
General de Brigada M. C. Daniel Gutiérrez Rodriguez ~ Titular
Director General de Sanidad Militar de la Secretaria de la Defensa Nacional
Contraalmirante SSN, M.C. Pediatra Rafael Ortega Sanchez  Titular
Director General Adjunto de Sanidad Naval de la Secretaria de Marina Armada de México
Dr. Javier Davila Torres  Titular
Director de Prestaciones Médicas del Instituto Mexicano del Seguro Social
Dr. Rafael Manuel Navarro Meneses  Titular
Director Médico del Instituto de Seguridad y Servicios Sociales de los Trabajadores del Estado
Dr. Marco Antonio Navarrete Prida  Titular
Subdirector de Servicios de Salud de Petréleos Mexicanos
Lic. Mariela Amalia Padilla Hernandez ~ Titular
Directora General de Integracion del Sistema Nacional para el Desarrollo Integral de la Familia
Dr. Ricardo Camacho Sanciprian ~ Titular
Director General de Rehabilitacion del Sistema Nacional para el Desarrollo Integral de la Familia
Dr. José Meljem Moctezuma  Titular
Comisionado Nacional de Arbitraje Médico
Dr. Sebastian Garcia Saisé6  Titular
Director General de Calidad y Educacién en Salud
Dra. Laura Elena Gloria Hernandez ~ Titular
Directora General de Evaluacion del Desempeiio
Lic. Juan Carlos Reyes Oropeza  Titular
Director General de Informacién en Salud
M en A Maria Luisa Gonzalez Rétiz  Titular y Suplente del presidente
Directora General del Centro Nacional de Excelencia Tecnoldgica en Salud  del CNGPC
Dr. Jaime Agustin Gonzalez Alvarez ~ Titular 2015-2016
Secretario de Salud y Director General del Organismo Publico Descentralizado de Salud de Jalisco
Dr. JesUs Zacarias Villareal Pérez  Titular 2015-2016
Secretario de Salud y Director General de los Servicios de Salud de Nuevo Le6n
Dr. Jorge Eduardo Mendoza Mezquita  Titular 2015-2016
Secretario de Salud y Director General de los Servicios de Salud de Yucatan
Dr. Enrique Luis Graue Wiechers  Titular
Presidente de la Academia Nacional de Medicina
Dr. Francisco Pascual Navarro Reynoso  Titular
Presidente de la Academia Mexicana de Cirugia
Lic. José Ignacio Campillo Garcia ~ Titular
Presidente Ejecutivo de la Fundacién Mexicana para la Salud, A.C.
M. en C. Victor Manuel Garcia Acosta  Asesor Permanente
Presidente de la Asociacion Mexicana de Facultades y Escuelas de Medicina, A.C.
Dr. Francisco Hernandez Torres  Asesor Permanente
Presidente de la Asociacion Mexicana de Hospitales, A.C.
Lic. Alejandro Alfonso Diaz ~ Asesor Permanente
Presidente de la Asociacion Nacional de Hospitales Privados, A.C.
Dr. Sigfrido Rangel Frausto  Asesor Permanente
Presidente de la Sociedad Mexicana de Calidad de Atencién a la Salud
M. en C. Julio César Ballesteros del Olmo  Invitado
Presidente de la Academia Mexicana de Pediatria
Dr. JesUs Qjino Sosa Garcia ~ Secretario Técnico
Director de Integracion de Guias de Practica Clinica, CENETEC-Salud
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