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1.0 ANTECEDENTES

El cancer se considera un problema de salud publica en los paises industrializados
mientras que en los que se encuentran en vias de desarrolio, como México, se le
detecta cada vez con una mayor frecuencia.’™
Dentro de los canceres de fa infancia el tumor de Wilms (TW), es la neoplasia renal
mas frecuente y representa un tercio de las neoplasias embrionarias.® Este tumor fue
identificado como una neoplasia por Rance en 1814 y la primera nefréctomia, por esta
causa, fue hecha por Jessop en 1879 ; fue descrito detalladamente por Max Wilms en
1899. Selellama también embrioma renal 6 nefroblastoma.*”

MANIFESTACIONES CLINICAS
La manifestacion clinica mas comin del TW es el de una masa abdominal asintomatica,
hallazgo generalmente hecho por los padres o familiares del caso, cuando bafian o
visten a los nifics. Cuando se descubre suelen ser muy grandes probablemente porgue
las masas retroperitoneales pueden crecer sin mayor limitacion fisica y es frecuente que”
no haya defectos funcicnales en el otro rifién. En 25 % hay hipertension, ya séa por una
mayor produccion de renina o bien por la obstruccién extrinseca del rifién. En 10-20 %
de los casos hay hematuria como manifestacién inicial. En 8 % hay hemorragia
intratumoral. Los sintomas dependen del grado de hemorragia ya que si ésta es profusa,
hay un crecimiento abdominal ra'p.ido, anemia, hipotensién y fiebre. El TW también se
puede manifestar con dolor abdominal, fiebre de origen desconocido, anorexia o

vémitos, * 10

A ia exploracién fisica es importante observar la localizacién y el tamafio de la masa
abdominal. Si hay varicocele de la vena espermatica sugiere trombo tumoral. También
es importante buscar intencionadamente anormalidades genitourinarias  como
hipospadias o criptorquidea y descartar a ios sindromes que acompadan a TW. +

El tumor puede ser tnico( monocéntrico) o miHiple( multicéntrico), en uno o en los dos
rifiones, de localizacion retroperitoneal, inguinal, pélvica o en el mediastino posterior.



En 10-15 % hay metastasis hematdgenas al momento del diagndstico. El sitio que se
afecta con mayor frecuencia es el pulmén (85%), seguido de higado(7%),
ambos(8%).4"°

En el 85% de los casos presentan patrdn histoldgico trifasico (células de blastema,
epiteliales y del estroma}, esto se conoce como de histologia favorable; un 15 %
presentan atipia nuclear, anaplasia & caracteristicas sarcomatosas (histologia
desfavorable). +' ,
La clasificacion clinicopatolégica por etapas del National Wilms Tumor Study (NWTS)
se divide en: ,
Etapa | _Tumor\!imitado al riﬁén y extirpado por completo. Capsula intacta. Tumor
intacto. Sin tumor residual.
Etapa Hi: Ef tumor se extiende mas alla del rifion pero se ha extirpado por completo. Hay
penetracion a traves de la superficie externa de fa capsula renal hacia los tejidos
blandos. Los vasos fuera del parénquima renal estan inflamados o contienen frombos
det tumor.
Etapa Hi: Tumor no hematogeno residual limitado al abdomen.
Etapa V: Metastasis hematégenas (puimdn, higado, hueso, cerebro o todos elios).
Etapa V: Afectacién renal bilateral al diagnéstico.

EPIDEMIOLOGIA
El TW representa 6-7 % del total de ias neoptasias malignas en los nifics.”” En los
Estados Unidos de Norteamérica (EUA) su incidencia es de 8.1 casos por millén en los
menores de 15 afios de raza blanca, en quienes se observa una frecuencia anual de
460 casos nuevos del tumor. Cuando se diagnostica ef 80 % de los pacientes son
menores de cinco afios.*® De los casos del NWTS,* en 10 % es unilateral
multicéntrico, en airededor de 6 % es bilateral y en 1 % de los nifios el tumor aparece
en el otro rifién tiempo después de su tratamiento exitoso. Los casos de origen familiar
van del 1 al 2.5 %, con afeccion bilateral en estos casos del 18 %.*#
" En el cuadro 1 se presenta la incidencia mundial de neoplasias en. los nifios y la cifra
correspondiente de TW.



Cuadro 1. Incidencia mundial de cancer en ninos
y ia cifra correspondiente de tumores renales

Sitio Total de canceres  Tumores renales Razon
Nam. Tasa Nam, Tasa M/F
Paises desarrollados ’
Turin, Halia * 680 141.3 3 7.6 1.2
Suecia ( 1960-84 ) 291 140.2 19 9.4 1.2
N. Gales del Sur.Aus * 196 138.0 11 7.6 1.2
SEER-blancos(1973-82 ) 5,129 135.6 (303) 7.7 0.8
Queensland Aus{1979-88) 786 133.0 (44) 7.2 4
Noruega * 112 125.8 7 7.4 0.24
GDV, Blancos * 1,953 119.5 (101} 6.2 11
Osaka, Japon * 382 1141 {10) 3.2 1.2
Dinamarca ( 1943-84 ) 8,790 111.1 358 8.3 0.95
inglaterra ( 1954-86) 844 108.5 57 7.4 0.96
SEER-negros ( 1973-82) 806 107.6 {70) 12.4 0.80
GDV, No blancos * 376 104.3 (43) 11.9 0.65
Paises en desarroilo
ibadan, Nigeria * 155.6 10.8
La Plata, Arg.(1977-87) 177 106.5 {9) 7.2 3.50
Cuba ( 1964-72) 553 91.2 31 5.1 4
México (1982-1991) 1,089 717 9 4.2 0.7
Bombay, India * 180 70.9 12 4.4 1.0

México {1992-1993 ) 108 39.1 9 4.0 0.28

*( 1970-79 ). Si el namero esta entre paréntesis se refiere a que los datos son de tumor
de Wilms; M/F = razén masculinoffemenino ;SEER: Surveillance Epidemiclogy and End
Results Program; GDV: Great Delaware Valley; tasas x milién de nifios con edades de
0-14 afios.

El TW tenia una incidencia relativamente constante en todo el mundo por lo que se llegod
a considerar como un indice tumorai de la nifiez® Se ha sefialado sin embargo que la
incidencia en algunos paises asiaticos es de un 50 % menor en comparacion con los
paises occidentales.® También se ha observado que la incidencia de TW en nifios de
raza negra de EUA y Africa es casi el doble de la de nifios blancos en esos mismos
lugares.* /

Se considera que la relacion por sexo es cercana a uno aungue en EUA las tasa de TW
unilateral en nifas es 22 % més alta que en nifios y tanto en EUA como en Europa hay
una mayor incidencia de TW bitateral en nifios.*



La -incidencia por edad varia de acuerdo a raza y distribucion geografica por lo que es
probable que los factores ambientales también tengan un papel importante en ia
etiologia del TW.' En el NWTS, de 3,342 casos, en los tumores de un solo rifign
tuvieron una edad media al diagndstico, ios varones de 36 meses y las mujeres de 43
meses; en los TW gque afectan a ambos rifiones la edad media al diagnéstico en los
varones fue de 23 meses y en las mujeres de 30 meses. En el estudio de la Sociedad
internacional de Oncologia Pediatrica (SIOP), con 1,040 casos,' 1a edad media al
diagnéstico de los TW bilaterales (32.4 meses) fue significativamente menor gue en
los TW unilaterales, tanto en los monocéntricos (46.3 meses) como en los
muiticentricos (44.7 meses). La edad al diagnostico en los varones tuvo un pico a los
-20-24 meses, mientras que en las mujeres la distribucién fue mas amplia (de 20 a 50
meses); los nifios en todas las variedades tuvieron una edad menor que las nifias. La
razén hombre/mujer fue de 0.89, sin diferencia estadistica en la distribucién por edad de
acuerdo al sexo. La frecuencia del TW bilateral fue de uno de cada 24 ; uno de cada
91 nifios con TW tuvo aniridia y uno de cada 31 presenté hemihipertrofia.
El informe hecho por el Greater Delaware Valiey Pediatric Tumor Registry 2 de
Filadelfia, con 2,300 casos en menores de 15 afios, muestra que la mayor incidencia del
TW ocurre en la poblacion no blanca con marcada preponderancia del sexo femenino.
La incidencia del Programa de Vigilancia, Epidemiologia y Resultados Finales del
Instituto Nacional del Cancer (SEER Program),'® mostré una tasa de TW de 7.7 por
milldbn para la raza blanca y de 10 por millén para la raza negra.
En el cuadro 2 se presenta la distribucion por grupo de eda&, Sexoy raza.

Cuadro 2. Incidencia de tumor de Wilms en nifios por grupos de edad y sexo

(SEER 1973-1982)

O4aiios 5-9afios 10-14daifios

Masculino Femenino Masculino Femenino Masculino Femenino

Blancos 161 19.8 47 6.7 1.1 1.1
'Negros 205 21.0 6.1 114 3.9 4.9
Total 15.7 19.4 46 7.1 1.4 14

Fuente: referencia 10. Tasa x millon de nifios de 0-14 afios



El -Oxford Survey of Childhood Cancers,’ de 1962-66, registrd 335 casos de TW, el
13% de los tumores en menores de 15 afios, sin tomar en cuenta a las leucemias; ia
razdn masculino/femenino de 1.2; 185 del lado izquierdo y 139 del lado derecho {razdn
1.3), con nueve casos bilaterales y en dos se ignoraron los datos. El 50 % se
diagnosticé antes de los tres afios de edad, con pico de incidencia a los 18 meses y
con diez casos que se detectaron desde el nacimiento; 119 (35.5%) antes de los dos
afios ; 115 (34.3%) de dos a tres afios y 100 (30%) de cuatro 0 mas afios. Hubo 20
(5.9%) con defectos congénitos asociados, fundamentaimente genitourinarios y
hemihipertrofia.

El Manchester Children’'s Tumour Registry,” que revisa los padecimientos oncoldgicos
de Inglaterra y Gales, en 1985 registré 200,818 casos de neoplasias dentro de las
cuales 982 (0.5%) se presentaron en menores de 15 afios y 92 (0.05 %) en menores
de un afio. De este Gltimo grupo hubo 27 casos de TW. Mas recientemente el United
Kingdom Children’s Cancer Study Group,™ de 1981-1990 observé a 7,658 nifios con
" cancer de los cuales 569 (7.4%) fueron TW. *
En el Swedish Cancer Registry,'® de 1960-1984, se encontraron 4,299 casos de
neoplasias en menores de 15 .aﬁos, de los cuales 339 (7.8%) fueron TW con la
siguiente distribucidn: de cero a cuafro afios 245 (72.27%); de cinco a nueve afios 80

(23.59%); de 10-14 afios 14 (4.12%).

En el Danish Cancer Registry,'® de 1943-1984 presentaron 5,700 tumores en nifios de
los cuales 358 (8.4%) fueron TW, quinto lugar en frecuencia, 175 masculinos y 183
femeninos (razén 0.9). En este mismo registro,”’ se observé una tasa promedio anual
simitar de nuevos casos, lo que sugiere que la incidencia de TW es estable.

En el French Wilms' Tumor Study,'® de 1982-89, se revisé Ia historia famifiar de 501
pacientes con TW, 243 masculincs y 258 femeninos (razén 0.9), de los cuales fueron
bilaterales 23 (4.6%) y con una historia familiar positva a TW en 12 (2.4%). Los
parientes afectados fueron de segundo o tercer grado; ademés de las anomalias ya
‘conocidas asociadas a TW se enconiré un exceso de cardiopatias congénitas. El
riesgo de TW en hermanos fue menor al 0.4 %, en tios del 0.06 % y en primos
hermanos del 0.04 %. - '



En el Queensland Childhood Malignancy Registry,'® ®® de 786 casos de neoplasias, de
1979-1988, 69 (8.7%) fueron TW, para ocubar el guinto lugar en varones vy el décimo
primerc en mujeres (razén M/F de 2). El New Zealand Cancer Registry,”' de 1960-1986,
reportd 177 casos de TW con una distribucion similar por sexos, con 93.2 % en
menores de 15 afios, con pico méaximo alrededor de los dos afios, con un 70 % en

menores de cinco afios; se aprecid que la tasa anual de incidencia permanecio estable.

En La Plata, Argentina,” en el periodc de 1977-1987 se revisaron 177 casos de
neoplasias, ocupando el TW el quinto lugar en frecuencia con nueve casos (5%); siete
masculinos y dos femeninos. "El Grupo Cooperativo Brasileiro para o Tratamiento de
TW"® de octubre de 1986 a diciembre de I988 reportd 176 casos de TW, que
comprende al 25 % de los casos nuevos en el pais, con una razén M/F de 0.8, siendo
en cuatro de ellos de tipo bilateral y en 23 pacientes (9.1%) se acompafid de anomalias
congénitas, fundamentaimente genitourinarias.

En Cuba,®* de 1964-1 972, hubo 2,749 casos de neoplasias en los nifios, que repre-
sentaron el 2.6 % del total de las neoplasias, de las cuales 140 (4.7%) fueron TW; 71
masculinos y 69 femeninos para una razon MIF de 1. De estos 112 (80%) se
preseniaren en ei grupo de cerg a cuatro afios.

TUMOR DE WILMS EN MEXICO

En el Hospital Infantii de México Federico Gomez,®® de 1943-1978 se revisaron 256
casos de TW, para ser un caso por cada 1,000 egresos y un caso por cada 19
neoplasias malignas; fueron 130 masculinos v 126 femeninos; respecto a la edad fueron
15 (5.8%]) recién nacidos, 23 (8.9%) menores de un afio; 173 (67.5%) de uno a cuatro
afios, con 40 (15.6%}) de cinco a nueve arios y cinco (1.9%) de diez a catorce afios de -
edad; 111 (43.3 %) en el rifidn derecho, 133 (52%) en el izquierdo y doce (4.7%)
bilaterales. )

En ef Instituto Nacional de Pediatria,®® de octubre de 1975 a enero de 1989 se
registraron 115 nifios con TW, con 56 hombres y 59 mujeres (razén 0.9), con edad
promedio al diagndstico de 3.1 afios, con limites de 2 a 144 meses; el tiempo de



evolucion de las manifestaciones hasta antes del diagnéstico fue en promedio de dos
meses, con limites de uno a ocho; en 30% hubo anemia, en 18% hematuria yven 21 %
metastasis puimonares; 57 casos (49%) tuvieron afeccidn del rifidn izquierdo, 51 {44%)
del rifion derecho y en siete el TW fue bilateral. La histologfa fue favorable en 105
{91%}; respecto al estadio, en once (8%) en etapa |, 47 (41%) en etapa I, 26 (23%)
en HI, 24 (21%) en IV y siete (6%) en la V. A ios cinco afios se encuentran libres de fa
enfermedad todos fos de etapa |, ef 90 % de lall, 66 % de laill, 55 % de laiVy 66 %
de la etapa V. La mortalidad globa! fue dsl 18 %.- En ese mismo iugalr,27 de 1980-1982,
de 2,385 nifios con cancer fueron TW 120 (5%), para ocupar el sexto lugar dentro de
las neoplasias malignas en nifios.

En un estudio de nifios residentes del Distrito Federat (DF),%® de 1982-1991 se revisaron
1,069 casos de neoplasias en menores de 15 afios, con 58 casos {5.42%) de fumores
renales {mas del 80 % TW): 40 de ellos (3.7% del total) en mujeres, para una razon de
0.70; con lo que los tumores renales ocuparon el cuarto fugar en incidencia en mujeres
y el octavo en hombres {1.7 % del fotal). Se revisaron los principales hospitales que
atienden nifios con cancer en el DF con 70 casos de TW.® con razén MIF de 0.6, con
' 84 % menores de cinco afios y 82 % de sobrevida a cinco afics. '
En un estudio mas reciente®™ de menores de 15 afios, derechohabientes del /nstituto
Mexicano del Seguro Social y residentes en ef DF, de 199 casos de neoplasias
malignas (tasa por millén de 89.1), los tumores renaies ocuparon el octavo lugar en
incidencia con nueve casos {4.5% del total), tasa de 4.0 por milldn, siendo siete (3.5%)
femeninos, para ocupar el cuarto lugar y dos (1%) del masculino, para ocupar el decimo
lugar dentro de las neoplasias (razon 0.3). De ellos, siete casos estuvieron en el grupo
de uno a cuatro afios.

En el Hospital de Pediatria de Centro Médico Nacional Siglo Xx1,° de 1989 a 1994

"hubo 39 casos incidentes de TW,18 (46%) def sexo masculino y 21 {54%) del sexo
femenino, con promedio de edad al diagndstico de 3.9 afios, de los cuales el 97% fue
unilateral y sélo un caso (3%) bilateral; la sobrevida giobal a cinco afios fue del _90%.



1.1} FACTORES DE RIESGC

El nacimiento es la culminacién de una etapa en fa que el nifio ha luchado por
mantener la direccion, el ritmo, la velocidad vy la magnitud del crecimiento comporal, aun
a pesar de las limitaciones impuestas por el "ambiente", tanto bicidgico (micro y
matroambiente) como ecologico (macroambiente).

1.1.1) MATROAMBIENTE

El organismo de fa madre es indudablemente e elemento generador de factores que
infiuyen en la formacion de! nifio, ademas de aportar 50% dei capital genético inicial y
ofrece su propia estructura y sus medios de vida para la integracion del producto. Aqui
se incluyen la paridad, su edad, si es primigesta o multigesta, su falla, su peso, el
periodo intergenésico, la actividad fisica, su ocupacion laboral, su condicién de salud y
sus antecedentes obstétricos.

1.1.1.1 ) Matroambiente prenatari. A principios de los 70's se propuso ' un modelo
'genético para el desarrollo de TW, en donde de manera similar al retinoblastoma se
predice que ¢l TW se desarrolia como consecuencia de dos eventos de mutacion. El
primero precigdtico, en donde ef TW es potencialmente hereditario v los individuos
afectados tienen el riesgo de presentar tumores mudiitiples, y un evento postcigdtico, fa
forma esporadica o no hereditaria y que resulta de dos mutaciones somaticas en una
sola célula y en donde es poco probable que se desarrollen tumores miltiples. Se
estima que la forma hereditaria se presente en el 15-20 % de los casos.*

En 1980 se identificd el WT1 como un gen supresor de TW, localizado en el cromosoma
11p13. El WT1 codifica un factor de transcripcion que es critico para el desarrolio
normal del rifién y de las génadas.* Mas recientemente, ' se ha localizado un segundo
locus, WT2 en 11p15, en donde ia pérdida se deriva invariablemente de ia madre por lo
que se puede decir que el locus 11p15WT2 esta sujeto a impresién gendmica. También
se ha demostrado en el 20 % de ios casos de TW una pérdida alélica del brazo largo de!
cromosoma 16.%' _
El primer estudio de 590 casos y 590 controles de TW,* atendidos en Inglaterra de
1953-1967 reporté como significativa a la exposicion prenstal a rayos X, con una
(RM=1.58, iCgs 1.3-2.01). En Philadelphia,“ en 88 casos vy 88 controles, de 1970-1983
reportaron asociacion con el uso de colorantes para el pelo en el afio previo 2 Ia



10

concepcion (RM= 3.8, 1Caese 1.4-10.2); hipertensidn arterial y retencion de liquidos
(RM=5, ICgs% 1.2-31.2, P=0.01), ingesta de t& (RM=2.2, ICqsy, 1.0-4.7 ); infeccidn vaginal
durante el embarazo (RM= 5.5, 1Cgsy, 1.0-71.9).
En el NWTS de 1970-1983,**® con 88 casos de TW con 88 controles se encontré
asociacion con el uso de antibidticos (RM=2.9,1Cgs%1.41-5.98).
En et Registro Susco def Cancer,” de 1973-1984, con 110 casos de TW y 550 controles
Se observo en nifias, una asociacion con la anestesia materna con penthrane (RM=3.1,
ICos% 1.1-8.8). La alta paridad disminuy el riesgo de presentar TW (RM=0.7, ICass, 0.5-
1 ). En este estudio no se encontré asociacidn con hipertensidn arterial ni edad de la
madre.
~El Grupo Brasilefio para el estudio de TW,*® con 109 casos de TW y dos controles por
caso, de 1987-1989, reporto riesgo siginificativo con el uso de metoclopramida {(RM=4.5,
ICes% 1.2-16.7), dipirona (RM=7.0,ICese 2.1-23.9), ingesta de alcohol {(RM=5_1,ICges,
1.56-16.6 ) y ef consumo de mas de dos tasas diarias de café (RM=16.7,1Cgss, 1.78-
156.3). _
El riesgo de presentar TW para los hijos de madres mayores de 40 afios fue de 1.4.%°

1.1.2 MACROAMBIENTE

Se refiere a las condiciones ecolégicas en general, situaciéon econdémica y cultural
(escolaridad y exposiciones ocupacionales, etc.)

1.1.2.1 ) Macroambiente prenatal. En Phiiadetphia""' reporiaron como significativas
respecto a la ocupacion materna, a la exposicidon a hidrocarburos aminoaromaticos en
trabajos como electrénica, manufactura de ropa, asistente denta! y recamareras con una
RM=2.6, P=0.005 y a los componentes azoaromaticos en profesiones como la venta
de cosmeticos, manufactura de ropa, peinadoras y trabajo de laboratoric con una
RM=8, p=0.04.

El NWTS de 1970-83°°% reporté significativo el uso de insecticidas en el hogar en los
tres afios previos al diagndstico de TW (RM=2.3,1Cgse, 1.3-4.1), con una tendencia
altamente significativa de mayor riesgo con el incremento en la frecuencia anual de
fumigacion en el hogar (RM=3.1,ICes 1.34-7, p=0.002). En este mismo estudio * la
exposicion al humo del tabaco no mostré significancia.
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Varios estudios han examinado la influencia de la exposicion del padre en el desarrolio
de TW. En Connecticut,™ de 1935-1973, se reportaron significativas ias ocupaciones
relacionadas con hidrocarburos (RM=2.41Cesy 1.1-5.7), plomo (RM=3.7, ICesy, 1.5-11.1)
y boro® (RM=3.5,ICes0 1-15.1). '

El NWTS, ** 1969-1987, report6 un riesgo de 2.4 de presentar TW para los hijos de
padres maycres de 55 afios y la exposicion paterna antes del embarazo a
hidrocarburos, metales y componentes inorganicos (maquinistas y soidadores)
(RM=5.3,ICqgsy, 1.5-28.6). En el NWTS* de 1984-1986 reportd una (RM=2.1,1Ces%1.1-
3.9) para la exposicion paterna a hidrocarburos durante el embarazo y el ser mecanico
automotriz durante (RM=10.4, !C§5%1.2—84.9) y después del embarazo (RM=11.4, 1Cgsq,
1.41-92.1). También fue positiva la exposicién a quimicos y solventes (RM=2.6, I1Cgsy,
1.3-8.1), humos de plasticos o resinas (RM= 5.7, {Cos%1.6-19.9) y metales (RM=3.0,
ICas%1.1-7.8).

El empleo' del padre en el campo con més. de- diez episodios de exposicién a
insecticidas tiene una asociacién elevada con el riesgo de presentar TW® (RM=32°
[Coses 1.2-9.0).

1.1.3) MICROAMBIENTE

El microambiente comprende el dtero, anexos y el estado del aparato reproductor;
anomalias placentarias y de corddn, gemelaridad, polihidramnios, oligohidramnios,
malformaciones en el producto y otras.

1.1.3.1 )} Microambiente prenatal. En el nific con TW es importante buscar
intencionadamente anormalidades genitourinarias como hipospadias y criptorquidea y
descartar a los sindromes que acompafian a TW como hemihipertrofia, sindrome de
Beckwith-Wiedemann {macroglosia, visceromegalias y TW ), sindrome de WAGR (TW,
aniridia, anomalias genitourinarias, retraso mental), sindrome de Denys-Drash {genitales
ambiguos, insuficiencia renal progresiva y TW).*1°

En el Registro Sueco del Cancer ¥ no se encontré asociacion de TW con la edad
‘gestacionai del preducte.”
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1.1.1.2 ) MATROAMBIENTE POSTNATAL

La lactancia materna tiene una dualidad en cuanto a la potencial produccion de TW ya
que pbr una parte estan los efectos protgctores del seno materno y por la otra el hecho
de que éste puede servir de vehiculo para el paso de virus, insecticidas y otras
sustancias quimicas al producto.®

1.1.2.2 ) MACROAMBIENTE POSTNATAL

Se ha reportado™ mayor riesgo a la exposicidn a insecticidas (RM=10.3:ngs% 1.2-85.2).
La investigacion del cancer en el nifio se ha extendido para tratar de conocer la
influencia de atopia, enfermedades virales y bacterianas, ya sean aisladas o de repe-
ticidn, la exposicion a radiaciones, el antecedente de traumatismo, de adenoamigda-
lectomia como factores de riesgo para la produccién de la neopiasia. También es
importante conocer los factores de riesgo o de proteccién de las vacunas, sobretodo ia
vacuna antipoliomielitica oral (Sabin).*?

1.1.3.2 ) MICROAMBIENTE POSTNATAL
El Registro sueco dei Cancer ¥ reportd asociacion entre TW y ia presencia de ictericia
fisiologica en la etapa del RN del péciente (RM=3.7,1Cos5% 1.2-12).
El TW se ha asociado con sindromes gue lo acomparian como el de hemihipetrofia,
Becwith-Wiedemann, en donde el peso del producto es mayor a cuatro kilos y la talla
también es mayor. *1°

2.0 JUSTIFICACION
EI TW es un problema de safud que requiere de estudios muftidisciplinarios tomando en
cuenta los aspectos biologicos, genéticos y ambientales para tratar de conocer los
factores de riesgo involucrados en su génesis. El primer aspecto es conocer los detalles
de epidemiologia descriptiva (tiempo, lugar y persona), que se Ibgra mediante un
registro de las neoplasias malignas en el nifio, el cual debe ser preciso, confiable y
actualizado; en nuestro pais ha sido dificil de establecer ya que no se cuenta con
‘estudios epidemioldgicos suficientes que permitan conocer la magnitud real y actual del
problema. El segundo aspecto se dirige a la epidemiologia analitica en donde se trata de
conocer los factores de riesgo, tanto prenatales como posnatales, que pueden
desencadenar el desarroiio de TW.
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Como ya se menciond es la neoplasia renal mas comun en la infancia : representa
alrededor de 90% de las neoplasias renales.*® Se origina de las células mesodérmicas
primitivas que posteriormente dan origen ai parénquima renal por lo cual se fe considera
una neoplasia embrionaria.* En la actualidad se trata -con cirugia, radiaciones vy
quimioterapia de acuerdo al estadio de la enfermedad, al diagndstico y al tipo
histolégico, 1o que permite tasas de curacidn superiores al 80%.%2%2"%® A pesar que se
ha determinado la localizacién de las mutaciones dentro def genoma que dan lugar a
este tumor, se conoce poco acerca de los determinantes ambientales.*'%" Su relativa
baja frecuencia, de un caso por cada 10,000 pacientes menores de 15 afiosha hecho
que sea dificil efectuar estudios epidemioldgicos . de base poblacional, para conocer su
eticlogia.** La epidemiologia analitica aplicada al TW se ha orientado hacia dos lineas
principales  de investigacion ***; 1) El probar las predicciones del modelo genético; 2)
Utilizar estudios de casos y controles para identificar la exposicién ambiental a algunos
' factores cuya exposicion pueda estar asociada a este tumor.
Se considera al TW como un modelo importante para el estudio de los mecanismos de
carcinogénesis. Inicialmente se consider6 que seguia el modelo del retinoblastoma, el
cual lleva una mutacion en la linea germinal y el tumor se presenta cuando ocurre un
segundo evento. En la actualidad se conoce que la genética del TW es mas compleja.
Se ha localizado y clonado el gen supresor del tumor en el cromesoma 11p13. Este gen,
WT1, codifica un factor de transcripcion que es critico para el desarrollo normal de
gonadas y rifiones. Si se toma en cuenta la pérdida de heterocigocidad especifica del
tumor, se ha localizado un segundo locus del TW (WT2) en 11p15, que deriva
invariablemente de fa madre lo que sugiere que el locus 11p15TW esta sujeto a una
impresion gendmica.
Una falta de enlace en los marcadores en grandes arboles genealégicos con transmision
familiar de la susceptibilidad a TW implica ia existencia de un tercer locus, que puede
estar en el brazo largo del cromosoma 16, que se encuenira en éproximadamente el
20% de los casos de TW y en el brazo !argo del cromosoma 1, que se observa en el
11% de los casos de TW."" Finalmente el gen supresor que estd frecuentemente
alterado en el cancer en los humanos, el p53, se ha encontrado en menos del 10% de
los casos de TW aunque su presencia indica un peor prondstico.*'® Debido a la gran
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heterogeneidad existente en los factores genéticos implicados en ia etiologia de TW, es
importante el estudiar los factores de riesgo de TW que pudieran ser los responsables
del segundo evento, que lleve a la presentacién del tumor,.*

Los problemas metodoldgicos de los estudios de casos y controies para investigar
factores de riesgo inciuyen la dificultad para clasificar la exposicién ocupacional, a
veces el pequefio tamario de las muestras, las bajas tasas de respuesta en comparacion
con el total potencial de los casos, la recoleccion de los datos a partir de las actas de
nacimiento y algunos errores en el reporte, sin embargo son los estudios de eleccién
para la investigacion de factores de riesgo dada a baja prevalencia de TW. ¥

En 1969 en los Estados Unidos de Norteamérica (EUA) se inici6 el NWTS, que tiene
registrados cerca de! 70 % de todos los casos de TW del pais y en donde e seguimien-
to ha mostrado las dificuliades en obtener informacién de sujetos diseminados en una

amplia zona geografica. ***°

La misma situacién acontece en México, en donde los
reportes de TW han sido de epidemiologia descriptiva, fundamentaimente de las institu-
ciones de salud de ia capital del pais y en donde no hay estudios analiticos > > & 2%

La epidemiologia de las neoplasias malignas en los nifios mexicanos en generat ha sido
poco estudiada y en lo que respecta a TW sélo se ha revisado la epidemiologia general
en la edad pediétrii:a5 y algunos aspectos de epidemiologia descriptiva en nuestro

medio ® por lo que son necesarios mayores estudios de tipo analitico.

3. 0 PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El TW es una neopiasia maligna del rifidn que se presenta en la primera infancia por fo
que el inicio precoz aunado a su naturaleza embrionaria sugieren un origen prenétal, en
donde los factores genéticos tienen un papet fundamental.*'® Ademas se sabe que la
susceptibilidad al efecto carcinogenético de las exposiciones ambientales varia entre los
individuos de acuerdo @ la penetrancia de esta predisposicién genética® & '° Es
importante identificar las exposiciones ambientaies, de ambos padres y del nifio, que
‘pudieran estar retacionadas con el desarrollo del TW,*° de tal manera que se pretende
contestar la pregunta de investigacion ; Qué aspectos del macro, matro y microambiente
influyen en ef desarroffo de tumor de Wilms en los nifios?



4. 9 OBJETIVOS

4.1 ) OBJETIVO GENERAL
ldentificar jos factores bioldgicos y -~ ambientales asociados a la presencia vy
caracterizacidn del TW. .
4.2 } OBJETIVOS ESPECIFICOS
1. Jerarquizar los factores asociados segin que estos provengan del macro, matro o
microambiente, en la etapa prenatal 0 postnatal.
2. Buscar los factores que al interactuar modifiquen la probabilidad de que se desarrcile
el TW.

5. 0 HIPOTESIS DE TRABAJO
Si el TW es una neoplasia de naturaleza embrionaria, entonces, se esperaria encontrar
un mayor niimero de factores prenatales asociados a su desarrollo.

6. 0 METODOLOGIA

Tipo de estudio: es un estudio observaciona! de casos y controles, prolectivo, con_
casos incidentes; se eligieron cuatro controles por caso.
Poblacién de estudio: derechohabientes del IMSS de! Hospital de Pediatria de! Centro
Medico Nacional y def Servicio de Oncologia Pediatrica del Hospital General del Centro
Médico La Raza.
Periodo de estudio: del primero de enero de 1990 al 31 de diciembre de 1994,

6.1 ) SELECCION DE LOS CASOS

6.1.1 Criterios de inclusién

-Pacientes de ambos sexos menores de 15 afios de edad; Residentes en el Distrito
Federal, Derechohabientes del IMSS; Que hubiera sido revisado por primera vez del
primero de enero de 1990 al 31 de diciembre de 1994; En el Hospital de Pediatria del
Centro Médico Nacional Siglo XXI 6 en el Hospital General del Centro Médico La Raza;
Con diagnostico de TW confirmado mediante biopsia.

6.1.2 Criterios de exclusién

-Fallecimiento por causa diferente a TW antes de Ia entrevista

6.1.3 Criterios de eliminacién
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Aquellos pacientes incluidos en ef estudio Yy que sus familiares no aceptaron la
entrevista; Que los datos de la entrevista estuvieran incompletos.

6.2) SELECCION DE LOS CONTROLES

6.2.1 Criterios de inclusién

-Menores de 15 afios de edad; Residentes en el Distrito Federal, Derechohabientes del
IMSS; Obtenidos de la misma ciinica de adscripcién de donde procedia el caso:El estar
clinicamente sano ( por interrogatorio a su cita para ia entrevista };El tener una edad + 2
afos del caso.

6.2.2 Criterios de exclusién

-Presentacién de alguna enfermedad que pusiera en peligro la vida; Presencia de
alguna enfermedad renal cronica que pudiera distorsionar los resuitados.

6.2.3 Criterios de eliminacién

-Que los familiares no aceptaran la entrevista; Que la recoleccién de los datos fuera
incompleta

6.3 ) TAMANO DE MUESTRA

Por ser parte de una cohorte de nifios con céncer estudiados del primero de enero de
%990 al 31 de diciembre de 1994 se seleccionaron a todos los casos incidentes de TW
diagnosticados en los dos centros de referencia oncoidgicos del IMSS en el Distrito
Federal. Para el célculo del poder del estudio se utilizé ia formula:*®

Zp= [ n{d)?r ] 2 _zu2
(r+1) B (1-p) - r= raz6n del nimero de controfes por caso;
p'= propercién de corroles que astuvieron expuestos:
p= proporcion de casos que estén expuestos;
p=promedio ponderado de p? y p'e (p2+r p"y {147);
n= pdirnero de casos;
d= vator no nudo de las diferencias en preperciones( ia magnitud de la diferencia que se pretende probat)
Setomdala vanabfe exposicion a radiograffas en menores de un mes con la siguients
distribugion: P =(0.10 x 1.52)/ 1+(0.10) ( 1.52-1 )= 0.144= 14.4 %
P =(0 144+{ 4 x Q.10 ¥/ ( 1 +4)=0.01152

zp= | asos2ra ]™ -1.96=208

{(4+1) 0.01152 (1-0.1152)
El valor zg se busca en la tabla de valores 7 en donde el resultado se convierte en ef

poder dei estudio (96%)
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6.4 ) VARIABLES DEL ESTUDIO

En la figura 1 se presenta el marco conceptual

/

VARIABLES

ANTECEDENTES

De tos padres
Lugar de nacimento

Delegacion peliuea
Condiciones de vivienda
Ingreso fapmbar mensual
Edad

Escolarndad

Orpupsacron

Antecendentes -0
Pandad

Edad gestacional
Radiografia
Ultrasonido
Medicarnentos
Tabaco, Alechol
Agentes fiswcos
Agentes quinecos
Complicaciones
Anestesia en part¢

Posnatales

Seno materno
Infecciones

Vacumas

Alergia

Guardena
Radiografias
Traumatismo
Insecticidas
Vanecela, Sarampion

Figura 1. Marco conceptual ( Infantograma ) Factores de riesgo de TW en

pediatria

VARIABLES

INDEPENDIENTES

VARIABLE
DEPENDIENTE

Anticonceptivos |
hormonales

Estacidn de ln
Concepcion

Haibitos de
alimentacion

Aceite
Verduras
Leche
Hueves
LCames
Cereales
Refrescos

INTERVINIENTES

Edad del mio

Sexo

Carga genética TW
Malformaciones

6.4.1 Variable dependiente: diagndstico de tumor de Wilms

6.4.2 Variables independientes: todas las demas variables que se dividen en:




6.4.2.1) Informacién socio-demogréafica

-Sexo y edad de la poblacién de estudio

-Delegacion politica de procedencia

-Estacion del afio en que fueron concebidos los pacientes
-Lugar de nacimiento.

-Edad de los padres al momento de la concepcidén
-Escolaridad de los padres.

-Antecedentes familiares de cancer y de malformaciones

6.4.2.2 ) Antecedentes gineco-obstétricos
-Gesta. Para. Abortos (antes o después det caso indice).

-Uso de anticonceptivos hormonales en el afio previo al embarazo del caso indice

-Uso de medicamentos durante el embarazo (trimestre, tipo, motivo y tiempo)
-Preseniacion de complicaciones durante el embarazo, entre las que se incluyen
hiperemesis gravidica, hipertensién, retencion de liquidos, infeccion vaginal, infeccién
urinaria. ‘

-Edad gestacionai.

-Uso de anestesia durante el parto.

6.4.2.3 } Exposicion a agentes fisicos y quimicos

-Toma de radiografias y ultrasonidos durante el embarazo.

-Exposicién ocupacional de los padres antes, durante y después del embarazo.

6.4.2.4 } Factores gestacionales

-Tabaquiémo de los padres

-Consumo de aicohol de los padres.

-Exposicién a insecticidas

6.4.2.5 ) Factores posnatales

-Alimentacién al seno materno.

-Cuadros infecciosos repetitivos durante el primer afio de vida.

-Antecedentes de alergia y eczema.
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-Vacunacién con Sabin.

-Antecedente de asistencia a guarderia.

-Exposicion a rayos X,

-Antecedentes de traumatismo.

-Exposicion a insecticidas.

6.4.2.6 )} Habitos alimentarios de los pacientes

-Tipo de aceite utilizado para cocinar.

-Ingesta de leche de vaca, huevos, carnes, verduras, hojuelas de maiz y refrescos.
6.4.2.7 ) Factores socioeconémicos

-Condiciones de la vivienda.

<Ingreso mensual familiar

-Ocupacién de la madre.

En el anexo 1 se presenta la definicion de las variables.

6.5 ) RECOLECCION DE L.OS DATOS

La entrevista se realizé en forma directa a los padres de ambos grupos; se aplicé un
cuestionario precodificado de 198 preguntas con las variables del estudio, el cual se ha
utiizado en otras investigaciones de Epidemiologia oncoldgica(Anexo 2).3%9%82 ge
contraté a encuestadores que fueron entrenados para la aplicacién del cuestionario
hasta que se logré la estandarizacion. Los encuestadores no conocieron la hipdtesis de
trabajo y se hizo especial énfasis en que las respuestas no fueran dirigidas. No se
solicitd consentimiento escrito de parte de los padres por ser un estudio de tipo
observacional aunque se asegurd la confidencialidad de ios datos proporcionados. Es
importante comentar que para la realizacion de este trabajo se usé la base de datos de
la investigacion de todas las neoplasias malignas en los nifios que se realiza en Ia
Unidad de Investigacion Médica en Epidemiologia Clinica del Hospital de Pediatria del
Centro Médico Nacional Siglo XXI. Dichas neoplasias se agruparon de acuerdo a la
Clasificacién internacional para Cancer en nifios,*® analizando unicamente los pacientes
‘con TW. Los casos se captaron conforme su ingreso a las dos instiluciones de
referencia oncoldgica del IMSS ya mencionadas (casos incidentes) y los controles,
cugtro por caso, se obtuvieron de acuerdo a los registros de derechohabiencia en cada
clinica de adscripcion correspondiente a los casos, de manera aleatoria con el requisito
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del'mismo sexo y la edad = dos afios de! caso. Personal del Departamento de Trabajo
Social localizé a los candidatos a controles y se acordd con ellos la cita para realizar la
entrevista. -

6.6 ) ANALISIS ESTADISTICO

Para el analisis se obtuvieron las frecuencias simples de las diferentes variables. Como
medida de asociacion se calculé la razén de momios { RM ) vy se fijo el intervalo de
confianza a 95 % ( ICgs % ), segiin el método de Cornfield. Para ia Captura de los datos
se uso el paquete Epi info versién 6y para el analisis de los datos se utilizé el programa
SPSS versidn 8. Como estadistico de prueba de significancia se empled la prueba de la
chi cuadrada (X} de Mantel-Haenszel. Cuando los casos incluidos en las celdas eran
menores a cinco se utilizo la prueba exacta de Fisher. Como nivel de significancia se
considerd a una p < 0.05.*° Para obtener un modelo de prediccién y buscar las posibles
interacciones se efectué regresién logistica, con inclusidn de las variables con una p
hasta 0.15, cuyo modelo se determind de acuerdo 2 los resuitados. ™

6.7 ) ASPECTOS ETICOS 7
Por tratarse de un estudio observacional no hubo aspectos éticos relevantes a
considerar aunque se asegurd a los familiares fa confidencialidad de ios datos aportados
en fa entrevista.

7. 0 RESULTADOS
Para una mayor claridad sélo se presentan los dafos més relevantes.
7.1) DESCRIPCION DE LOS DATOS
Se estudiaron 34 casos y 136 controles, razén casos/controles de 1:4; de los casos
fueron 17 (50%) del sexo masculino y 17 (50%) del sexo femenino. De los controles
fueron 68 (50%) del sexo mascuiino y 68 (50%) del sexo femenino. La edad al
diagnéstico en los casos fueron menores de un afo en cinco (15%); de 1-4 afios 18
(53%}); de 5-9 aﬁos ocho (24%); de 10-14 afios tres (9%); se aprecio gue el 70 % de los
casos fue en menores de cinco afics de edad. En el cuadro 3 se presenta la distribucion
por grupos de edad al momento de la entrevista.



21

Cuadro 3. Distribucién por grupos de edad a la entrevista

Grupo Casos Controles
{ afios ) n =34 % 'n=136 %
<1 1 .29 18 13.2
14 7 2086 33 243
5-9 17 50 51 37.5
10-14 9 26.5 34 25

En los casos , de acuerdo a la Defegacion Poiftica de procedencia fueron de Milpa Alta
ocho (23.5%), Alvaro Obregén e iztapalapa con seis casos cada una (17.6%), Coyoacan
@ fztacalco con tres casos cada una (8.8%), Gustavo A. Madero, Miguel Hidalgo y
Xochirilco con dos casos (5.6%) y en Cuajimalpa y Venustiano Carranza con un caso
(2.9%) en cada una.

De acuerdo a la estacion de la concepcion en los casos fueron tres (8.8%) en primmavera,
ocho (23.5%) en verano, 13 (38.3%) en otofio y diez (29.4%) en invierno. En los
controles 40 (29.4%) en primavera, 37 (27.2%) en verano, 32 (23.5% ) en otofio y 27
{19.8%) eﬁ invierno. De los casos nacieron en el Distrifo Federal 27 { 79.4 % ), en el
Estado de México cuatro ( 11.7 % ) Y en Hidalgo, Puebla vy San Luis Potosi
respectivamente un caso (2.9 % ).

En los casos, la edad del padre a la concepcién fue menor a 20 afios en tres (8.8%);
de 20 a 30 afios 23 (6?.5%) y mayores de 30 afios ocho (23.6%). En los controles fue
menor a 20 afios en once ( 8.1 % ), de 20 a 30 afios 87 { 64 % ) y mayores de 30 afios
38 (27.9%).  La edad de la madre en los casos fue menor a 20 afios en nueve { 26.5
% ), de 20 a 30 afios 20 (58.8%) y mayores a 30 afios cinco {14.7%). En los controles
fue menor de 20 afios en 29 ( 21.3 % ), de 20 a 30 afios 85 ( 62.5% ) y mayores de 30
"afios en 22 (16.2 % ).



22

La escolaridad del padre en los casos fue menor a siete afios en diez {29.4%), de siete
a 16 anos en 22 (64.7 % ) y mayor a 16 afios en dos { 5.9 % ). En los controles fue
menor a siete afios en 44 (32.3%), de siete a 16 afios en 84 (61.7%) y mayor a 16 afios
en ocho (6%). La escolaridad de la madre en los casos fue menora 7 afios en 14 (41.2
% ), de 7 a 16 afios en 20 { 58.8 % ) y no hubo madres ’con mayor grado de escolaridad.
En los coﬁtroies fue menor a siete afios en 48 (35.3%), de siete a 16 afios en 84 {61.8
% ) y mayor a 16 afios en cuatro (2.9 % ).

Antecedentes familiares y hereditarios. Hubo algtin familiar con cancer en siete casos
(21 % )y en 31 controles ( 23 % ).  Hubo familiar con sindrome de Down en cinco
casos ( 14.7 % ) y en tres controles (2.2 % ).

Antecedentes gineco-obstétricos. Se documentd el antecedente de aborto en cinco
casos (14.7%) y en 34 controles (25%), Se registrd el uso de anticonceptivos
hormonales en diez casos (29%) y 64 controles (47%). Hubo usc de medicamentos
durante el embarazo como antieméticos, antigripales, analgésicos, efc. en cuatro casos
(11.8%) y en 17 controles (12.5%).

Se presentaron complicaciones durante el embarazo en siete casbs {(20.5%) y 16
controles (12%). En los casos el producto fue de la primera gesta en 15 (44%), de dos a
cinco gestas en 17 para un 50 % y mayor a cinco embarazos en dos (6%). En los
controles el producto fue de la primera gesta en 60 (44%); de dos a cinco gestas en 74
para un 54 % y mayor a cinco gestas en dos (1.5%).

El embarazo fue de término en 32 casos (94%) y en 128 controles (94%). Se utilizd
anestesia en 13 casos (38.2%) y en 80 controles (58.8%).

Antecedentes de exposicion. Se tomaron radiografias durante el embarazo en tres’
casos (8.8%) y en diez controles (7.3%). Se efectud UEtrasonograma fetal en cinco casos
(14.7%) y 31 controles (21.3%). En el cuadro 4 se presentan la exposicion ocupacional
del padre y de la madre.
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Respecto a los factores de riesgo durante la gestacién, el tabaquismo fue positivo en e}
padré en 22 casos (64.7%) y 63 controles (46.3%); la ingesta de bebidas alcohdlicas fue
positiva en tres padres de los casos (8.8%) y en diez padres de los controles
(7.4%),siendo conveniente comentar que en mingun caso ni control la madre ingirio
bebidas alcohodlicas durante el embarazo; el uso de insecticidas durante ef embarazo fue
positivo en tres casos (8.8%) y en 21 controles ( 15.4%). vy en el cuadro 5 se revisan los
factores posteriores al nacimiento.

Cuadro 4. Exposicién ocupacional de fos padres

(macroambiente prenatal}

Ocupacion Casos Controles

n=34 . % n=136 %
Def padre
Obrero 17 50 62 48
Administrativo 8 17.6 19 14
Construccion 3 8.8 11 8.1
Mensajeria 2 5.9 Lk 8.1
Quimicos 5 14.7 4 29
Otras 1 2.9 29 213
De Ia madre

Hogar 26 76 103 76
Administrativo 12 12
Profesionista
Mensajéria
Otras

N e A
N O,h
w N A

12
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Cuadro 5. Algunos factores de la etapa posnatal considerados para su estudio

(macroambiente )

Factor Casos Controles

n=34 % n=136 %o
Seno materno 27 79.4 1M1 81.6
Enfermizo < 12 * 12 353 33 243
Alergia 3 8.8 21 15.4
Eccema 7 20.8 9 6.6
Sarampion 7 20.6 38 27.9
Varicela 11 324 55 40.4
FA repetidas 10 294 44 324
Sin Sabin 7 20.6 18 13.2
Guarderia 1 29 7 5
Rayos X 8 23.5 61 44.9
Rayos X< 1m 4 11.8 11 8.1
Traumatismo 7 20.6 29 21.3
Thinner - 12 353 64 47
insecticida 7 20.86 40 25.4

* Cuadros infecciosos de repeticion ; FA: faringomigdalitis.

En el cuadro 6 se presenta la revision del consumo acostumbrade de alimentos y
bebidas en el grupo de nifios en estudio y el grupo control {(MACROAMBIENTE
POSNATAL). En el cuadro 7 se presentan algunos factores socio-econdmicos
asociados de las familias de los nifios en estudio.
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Cuadro 6. Consumo acostumbrado de alimentos y bebidas en el grupo de nifios

en estudio y en el grupo control {macroambiente posnatal)

Alimento Casos Controles

n=34 % =136 %
Aceite de maiz 3 8.3 16 11.8
Aceite de girasol 10 29.4 33 243
Aceite de cartamo 20 58.8 86 63.2
Mantequilla 16 47.1 67 49.3
Margarina 10 294 55 40.4
Leche de vaca 27 79.4 112 82.4
Hueves 27 79.4 97 71.3
Carne de res 14 41.2 65 47.8
Came de cerdo 3 8.8 10 7.4
Jitomate 29 85.3 112 82.4
Betabel 8 23.5 7 5.1
Hojuelaé demaiz 24 70.6 73 53.7
Enlatados 1 29 16 11.8
Refrescos 16 47.1 76 55.9

Cuadro 7. Algunos factores socio-econémicos de las familias de los nifios en

estudio (macroambiente posnatal)

Factor Casos Controles
n=34 % n=136 %
Agua intra domiciliaria 29 85.3 110 80.9
Drenaje intradomiciliario 29 85.3 121 89
> 2 personas x habitacion 16 47.1 51 37.5
Casa con < 2 cuartos 5 14.7 30 22
Madre trabaja en el hogar 16 47 81 59.6

Madre trabaja 8 6 mas horas 7 20.6 30 22
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El ttempo de evolucion de las manifestaciones clinicas al diagnéstico de TW fue menor
de un mes en 13 (38.2%); de 1-3 meses en cuatro (11.8%); de 4-12 meses en tres
(8.7%) y mayor a 12 meses en 14 (41.1%).En once casos {32.4%)} hubo metastasis.
"Con sl'manejo médico—quirurgico recibido sobreviven 33 casos (97%) a cinco afios de!
estudio..

7.2 ) ANALISIS BIVARIADO

Si se toma como base a la primavera como ja estacion de la concepcion de menor
riesgo la comparacion con las ofras estaciones resultd con una X’= 8.0, p= 0.04 ; el
verano dio una RM=2.88, I1Cgs 0.62-17.93, p=0.12; el otofio resuitd con una RM=5.42,
tCos% 1.31-31.58, p=0.007 y el invierno una RM=4.94, 1Cege, 1.11-29.89, p=0.01.

Respecto a la edad optima para !a procreacion (20-30 afios) no hubo asociacion
significativa para TW cuando se compard con edades mayores o menores tanto en el
padre como en la madre. En cuanto a la escolaridad tampoco hubo diferencias
significativas para TW en los diferentes grupos en ambos padres.

Antecedentes familiares y hereditarios. El tener un familiar con céncer dio una
RM=0.88, ICes% 0.31-2.38, p =0.70; el tener un familiar con sindrome de Down con una
RM=7.64, iCes% 1.37-51.11, p=0.008.

Antecedentes gineco-obstétricos. No hubo asociacién significativa con el antece-
dente de aborto, uso de hormonales (RM=0.47,[Cgse, 0.19-1,12, p=0.06), medicamentos
durante el embarazo, presentacion de compilicaciones durante el embarazo, nimero de
gestacién ni el ser producto de término. El uso de algin anestésico ( cualquiera )
durante el parto dio una RM=2.31, iCgss, 1.00-5.36, p= 0.03.

Antecedentes de exposicién. La toma de radiografias durante el embarazo coh
" RM=1.22 ICgs% 0.20-5.12, p=0.72 y la toma de ulfrasonido durante el embarazo con
RM=0.58, {Cos% 0.16-1.71, p= 0.30.
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Respecto a los factores asociados de exposicién durante la gestacion si el padre fums fa
RM=2.12, iCgsq, 0.91-4.99, p=0.05; la ingesta de bebidas alcohdlicas por el padre con
RM=1.22, ICos, 0.20-5.12, p=0.72; si la madre fumé con RM=0.79, ICqsy 0.02-7.48,
p=1.00. Si hubo exposicién a insecticidas con RM=0.53, ICés% 0.10-1.96, p=0.41.

En el cuadro 8 se presentan ios factores ocupacionales de los padres. En los padres se
tomé como base a los empleados administrativos y en las madres el dedicarse al hogar.

Cuadro 8. Ocupacién de los padres

{ macroambiente prenatal )

Ocupacién Casos Controles RM 1Cosy, p
n=34 n=136

PADRE
Obrerg 17 g2 0.87 0.27-3 08 0.8
Construccién 3 11 0.86 0.12-5.12 1.0
Mensajeria 2 11 0.58 0.05-4.06 0.7
Quimico 5 4 3.986 0.60-26.4 0.1
Otras 1 29 0.11 0.00-0.74 0.01
Administrativo 6 19 1.00

MADRE
Administrativa 4 12 1.33 0.29-4.87 0.7
Profesionistas 1 6 0.67 0.01-5.89 1.0
Mensajeria 2 4.00 0.27-56.8 0.2
Oftras 1 12 0.31 0.01-2.27 0.24

Hogar 26 - 103 1.00




28

En el cuadro 9 se presentan los resuitados de los factores asociados posteriores al
nacimiento.

Cuadro 9. Factores posnatales asociados
( MACROAMBIENTE POSTNATAL )

Factor Casos Controles RM IC g5 4% p
n=34 n=136
Seno materno 27 ’ 111 1.15 0.40-3.18 0.76
. Enfermizo < 1 afio*™ 12 33 1.70 0.70-4.08 0.19
Alergia 3 21 0.53 0.10-1.96 0.41
Eccema 7 9 3.66 1.11-11.99  0.01*
Sarampién 7 38 0.67 0.24-1.79 0.38
Varicela 11 55 0.70 0.29-1.66 0.38
Amigdalitis frecuentes 10 44 0.87 0.35-2.12 0.74
No vacuna Sabin 7 19 1.70 0.58-4.88 0.27
Guarderia 1 7 0.56 0.01-4.61 1.00
Rayos X 8 681 0.38 0.15-0.96 0.02*
Rayos X < del mes 1 10 1.52 0.33-5.57 0.50
Traumatismo 7 29 0.95 0.34-2.61 0.92
Thinner 12 64 0.61 0.26-1.43 0.21
Insecticida 7 40 0.64 0.23-1.66 0.30

* Diferencia significativa; ** Cuadros infecciosos de repeticién

En el cuadro 10 se preséntan los resulftados de la investigacién del consumo de
alimentos.
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Cuadro 10. Consumo de atimentos y bebidas en los nifios

{ Macroambiente posnatal )

Alimento Casos Controles RM ICos5 5 p
n=34 n=136
Aceite de maiz 3 16 0.73 0.13-2.75 0.76
Aceite de girasol 10 33 1.30 0.562-3.22 0.53
Aceite de cartamo 20 86 083 0.36-1.92 0.63
Mantequilla 16 67 0.92 0.40-2.07 0.81
Margarina 10 55 0.61 0.25-1.40 0.23
Leche de vaca 27 112 0.83 0.30-2.38 0.69
Huevos 27 97 1.55 0.58-4.28 0.34
Came de res 14 65 . 0.76 0.33-1.74 0.48
Came de cerdo 3 10 1.22 0.20-5.12 0.72
Jitomate 28 112 1.24 0.41-4.53 0.68
Betabel 8 7 5.67 1.68-19.40 0.0007*
Hojuelas de maiz 24 73 2.07 0.86-5.05 0.07*
Enlatados 1 16 0.23 0.01-1.58 0.19
Refrescos 16 76 0.70 0.31-1.55 0.35

En el cuadro 11 se presentan los resultados de fa investigacién de Ias condiciones de
vivienda y de los factores socioecondmicos.
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Cuadro 11. Algunos factores socio-econdmicos

{macroambiente posnatal)

Factor - Casos Controles RM . [Cgo P
n=34 n=136
Agua en domicilio 29 110 073 0.20-2.17 0.55
Drenaje en domicilio 29 121 1.39  0.36-4.45 0.55
>2 personas x habitacion 19 29 0.47 0.20-1.10 0.05"
Casa con < 2 cuartos 5 30 g.61 0.17-1.79 0.34
Madre trabaja 16 81 0.60 0.27-1.37 0.18
Madre {rabaja >7 horas 7 31 0.88 0.31-2.38 0.78

Cuadro 12. Resumen de las variables significativas*

Variable RM {Cos4% p
Familiar con Mongolismo’ 7.64 1.37-51.11 0.008
Ingesta de betabef® 567 1.68-19.40 0.0007
Concepcion en otofio’ 5.42 1.31-31.58 0.007
Concepcién en invierno' 4.94 1.11-29.89 0.01
Eccema’ 3.66 1.11-11,99 0.01
Anestesia durante el parto’ 2.31 1.00-5.36 0.03
Tabaquismo paterno durante embarazo’ 2.12 0.91-4.99 0.05
Hojuelas de maiz® 2.07 0.86-5.05 0.07
Hacinamiento(>2personas x hab) 0.47 0.20-1.10 0.05
Anticonceptivos hormonaies’ 0.47 0.19-1.12 0.06
Radiografias dei nifio® 0.38 0.15-0.96 0.02

*p< 0.15; T Prenatai ;° Posnatal..

7.3 ) ANALISIS MULTIVARIADO 7
Para TW se incluyeron en el andfisis Unicamente a las variables que resultaron
significativas de acuerde a un valor de p de hasta el 15 % (Cuadro 12). Para modelar

los datos a manera de encontrar las variables que al actuar en conjunto explicaran el
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evento TW, se incorporaron en la regresion logistica no condicional aquellas
significativas a los términos de fa ecuacion resuttando el modelo que se presenta a
continuacién (Cuadro 13).

Cuadro 13. Modelo de regresion lo'gistica

Variable B RM 1Cssy, p
Familiar con mongolismo 20758 7.97 1.48-42.73 0.0154
Betabel 2.0172 7.51 2.09-26.94 0.0020
Eccema 1.4178 412 1.24-13.72 0.0208
Otofio 1.1846  3.17 1.16-8.64  0.0239
Invierno 1.1223 3.07 1.06-8.98  0.0404
Constante -5.2223

En el método directo se analizd su matriz de correlacion, la cual a su vez se
fundamenté en la matriz de covarianza, para probar muiticolineariedad entre las
variables , ninguna de las cuales tuvo una correlacién mayor at 60 %,

Como se observa, la magnitud de la asociacion de la variable famitiar con mongolismo
mostré que existe casi ocho veces més riesgo de presentar TW en los individuos con el
antecedente de aigln familiar con sindrome de Down, aunque estd asociacidn podria
fluctuar entre 1,48 y 42.73 .

La ingesta de betabel indicé que existe casi ocho veces mas riesgo de presentar TW en
los individuos con antecedentes positivos, fluctuando esta asociacion de 2.09 a 26.94.
La presencia de eccema también fue un factor que influyd significativamente en ia
posibilidad de presentar TW. El exceso de riesgo de los individuos que presentaron
eccema fue mayor de cuatro veces, independientemente de la influencia de las ofras
variables.

La variable ofofio presenid una asociacidn con la presencia de TW, de 3.17 veces
mayor. cuando existié en comparacidn con su ausencia. Algo similar se observé con la
variable invierno.
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Finalmente se procedié a buscar interaccién entre las variables no observando
significancia bioldgica ni estadistica en las mismas por lo que se considerd a cada
variable como evento independiente.

El modelo de regresion logistica fue validado con la prueba de Hosmer-Lemeshow
obteniendose una X% =0.9 con tres grados de libertad y una significancia de 0.8, con lo
que no se puede rechazar la hipdtesis nula por lo que se puede decir que el modelo
resultante es significativo y el coeficiente de regresion logistica es diferente de 0.

7.4) PREDICCIONES DE RIESGO DE ACUERDO AL MODELO

La regresion logistica sirve para investigar factores causales de una determinada
caracteristica de la poblacién aunque también se utitiza para estudiar qué factores
modifican la probabilidad de un suceso determinado. Tomando este Gltimo aspecto se
presentan aigunas de las diferentes probabilidades obtenidas mediante la ecuacion de ia
regresion logistica, tomando en cuenta que el factor de riesgo esté presente (1) o
ausente (0). 1

440 (Bt Btk BiX)

En el modelo los vaiores beta para cada variable fueron: Antecedente de familiar con
mongolismo= 2.0758; betabel= 2.0172; eccema= 1.4178; inviemo= 1.1223; otofio=
1.1546 y la constante (alfa) fue de -5.2223, .

De tal manera que un paciente que tenga el antecedente de familiar con sindrome de
Down, positivo a la ingesta de betabel, con eccema y el haber sido concebido en
invierno tiene un riesgo del 80 % de presentar TW. E! mismo caso pero con concepcion
en otofic el riesgo de TW es del 81 %. En cambio un nifio concebido en otofio, sin
accema y todos los demas antecedentes positivos el riesgo de TW es del 24 %.

Ejempio 1: 1

P= =
b 1+e” {-5.2223 + 2.0758(1) +2.0172(1)+1.4178(1)+ 1. 1223(1)+ 1.1546(0))
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=0.8038 = 80.3 %
1+ 1% 4 4 4243048 1.243948

7.5 ) MEDIDAS DE IMPACTO POTENCIAL

La presencia de antecedente de famifiar con sindrome de Down en expuesios puede
explicar hasta el 8.7 % de los casos de TW. Para la variable ingesta de betabei Ia
fraccion etioldgica en expuestos fue dei 8.6 %; para la variable eccema fue del 7.5 %:
_para la variable concepcién en otofio fue del 6.8 % y para la concepcion en invierno fue
del 6.7 %.

8.0 DISCUSION

La epidemiologia del cancer tiene una historia que esta por cumplir doscientos afios,*
desde la observacion de que el cancer de escroto era mas frecuente en los fimpiadores
de chimeneas de Londres y sel puede decir que el cancer es el resultado de Ia
transformacién de una célula genéticamente predispuesta, que es expuesta a la
influencia de muitiples compuestos quimicos y a diferentes agentes, cuya persistencia
flega a desencadenar fa proliferacion celular desordenada. 2 El cancer en el nifio es la
segunda causa de muerte sdlo después de los accidentes en el grupo de edad de 5-14
afios.* En México se ha estudiado poco la epidemiclogia de las neoplasias mahgnas en
tos nifios,>**$%% por lo que en ef Departamento de Investigacion en Epidemiologia
Clinica del Hospital de Pediatria del Centro Médico Nacional Siglo XX, IMSS se ha
estudiado la epidemiologia de los principales canceres de la infancia. En o que se
refiere a TW se ha revisado la epidemiolagia general en la edad pediatrica ° ¥ los
aspectos de epidemiologia descriptiva ° en nuestro medio. En este trabajo se revisan
los aspectos fundamentales de epidemiofogia analitica de una coharte de nifios con TW
atendidos en los dos centros de referencia oncoldgicos que tiene el IMSS en la Ciudad
de México.

El TW es una neoplasia mafigna del rifién que se presenta con mayor frecuencia de
uno a tres afos de edad y el 75 % de los casos se presentan antes de los cinco afios.
Este tumor en el adolescente es raro: aproximadamente una tercera parte de los
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tumores embrionarios en el nifio son TW.* Sy inicio precoz aunado a su naturaleza
embrionaria sugieren un origen prenatal, por lo que se considera que los factores
genéticos tienen un pape! fundamentai *® Las investigaciones en este campo han
llevado a la localizacion del gen supresor de este \tumc»r.‘53 Habitualmente se expresa
en el rindn en desarrollo, en el borde genital y en las génadas fetales asi como en un
tumor de grado variable®* EI producto del gen, una proteina asociada a zing,
normaimente se une al DNA y refuerza la transcripcion de genes involucrados en
mitogénesis y en diferenciacion.®® |a mayoria de los casos de TW que presentan Ia
pérdida de la banda cromosomica 11p13 pierden el alelo materno, o que
desenmascara una mutacion de! cromosoma paterno.” La impronta genémica de un
gen transformador del cromosoma 11 derivado del lado materno es el ofro mecanismo
que se ha propuesto en la patogénesis de TW como una explicacion del por qué ocurre
preferentements la pérdida del alelo materno.

* La impronta gendmica es Iz expresion monoalélica dependiendo def origen en los
padres det alelo de IGF2 y de otros genes del 11p15.5. Un alelo es marcado de una
manera especifica para ser funcionalmente inactivo. >

La susceptibilidad al efecto carcinogenético de las exposiciones ambientales varia entre
los individuos de acuerdo a la presencia o ausencia de esta predisposicion genstica, de
tal manera que se hace necesaric el estratificar ordenadamente los analisis
epidemiologicos para llegar a una estimacidon valida del efecto. Los individuos
susceptibles son aquellos que presentan malformaciones congeénitas asociadas como e
sindrome de WARG ( aniridia, TW, maiformaciones genitourinarias y retraso mental )3
sindrome de Denys-Drash ( pseudohermafroditismo y sindrome nefrético ), sindrome de
Bloom { deficiencia inmune, telangiectasias faciales ), etc. *

Los estudios analiticos de TW se han orientado en dos [ineas principales de
investigacion: ¥ 1. Ef probar las predicciones del modeio genético, y 2. Ei utilizar los
estudios de casos y controles para tratar de identificar Ias exposiciones ambientales que
pudieran estar relacionadas con el desarrollo de TW, como es el caso de Ia presente
investigacion.

El estudio adecuado de la epidemiologia del TW debe llevar a un estudio racional de
las -caracteristicas genéticas de los nifios con esia neoplasia y de las exposiciones al
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medio ambiente, que pueden condicionar los cambics involucrados en el desarroilo de
la enfermedad, por lo cual debe determmnarse con precisién el tiempo y duracién de la
exposicion al agente nocivo por los padres y el paciente, en refacion con la concepcion,
el embarazo y la etapa posnatal para lograr una estratificacién que permita un mejor
analisis. El disefio de casos y controles es el mas adecuado para el estudio de
enfermedades de baja prevatencia, como es el caso de TW, ya que la exposicidn se
determina de manera refrospectiva. Los grupos de estudio colaborativo tanto nacionates
coma internacionales han hecho posible lo anterior 2 y se espera una mejoria en fas
investigaciones futuras para conocer el por qué de las variaciones geograficas en la
incidencia de TW. )

La frecuencia de malformaciones congénitas en familiares de casos con TW se ha
investigado en dos estudios. En ef primero de 59 recién nacidos de 27 mujeres que

sobrevivieron a TW en la infancia no se observd mayor frecuencia de malformaciones.”

En otro estudio® en cambio seis de 18 nacidos vivos tuvieron alglin defecto compatible
con el complejo TW (criptorquidea, hernia umbilical, hipospadias). En la casuistica
ninguno de los 34 pacientes presenté aiguna malformacion congénita; en cambio el
antecedente de familiar con sindrome de Down dic un resultado altamente significativo
{(RM=7.64, 1Cgs2 1.37-51.11, p=0.0008) con las limitantes del amplio intervalo de
confianza que traduce la necesidad de mayor tamafio muestral.

Con respecto de que a mayor edad materna existe un mayor riesgo de TW no se ha
encontrado una asociacién significativa en la literatura ¥ *9%% E£n iz presente
investigacién tampoco se observd asociacién. AGn mas no se encontrd relacidon

36,37 40,61,64-66

consistente en la literatura ni en la casuistica con el orden de nacimiento del

paciente o con ef antecedente de pérdidas fetales previas.

Ei estudio de la ocupacion de los padres en relacién con la concepcion ha llevado a la
identificacion de ocupaciones con alto riesgo para TW y en el futuro debe de llevar a la
identificacion de los agentes especificos, ya que los niveles de expasicion en el lugar de

trabajo son mas elevados que en cualquier ofra parte. Et conocimiento de fos factores
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de riesgo ambientales implica la investigacion de Ia participacion de ambos padres via
los gametos, de la madre (matroambiente), in utero (microambiente) y del ambiente
doméstico y comunitario después del nagimiento(macroambiente) %2

En varios trabajos se ha revisado la influencia de fa ocupacién paterna como factor
para desarroflo de TW. En relacién al manejo de combustibies se reportan riesgos que
varian de 2.09 a 2.4, (ICesy 1.1-5.7) **' y de plomo (RM=3.7, iCesy; 1.5-11.1). En
mecanicos y soldadores se encontraron riesgos de RM=5.3 ICqs, 1.5-286 an la etapa
preconcepcional ** y RM= 10.39, IC95% 1.27-84,9 durante y RM=11.44, 1Cesy 1.41-
92.08 después del embarazo. *!

La exposicidn a Boro fue significativa (RM=3.5,1Casy, 1.02-15.1).** Sin embargo se anota
que no hubo una medicién especifica de la exposicién en ninguno de ios estudios
disponibles en los que se investigé a este respecto *****" por Io que se concluye que
la evidencia de la asociacién se considera débil. En ia presente casuistica no hubo
significancia estadistica entre la ocupacién del padre y el riesgo de TW. Esto puede
deberse a un sesgo de mala clasificacion, no diferenciat, ya que la clasificacion de las
ocupaciones utilizada para este estudio ¥ es muy general para evaluar exposiciones
especificas por lo que se tiende a subestimar el riesgo.

El primer estudio de casos y controles® mostré la asociacion con exposicion prenatal a
rayos X en 590 casos de TW de 1953-1967 (RM=2.0, ICese 1.25-2.01). Los autores
comentan que la dosis de la radiacién utifizada en las radiografias ha ido disminuyendo
con el tiempo y que los resuitados no se aplican en la actualidad. Nuestros resuitados
tanto en la exposicibn materna, como en el paciente, no muestran asociacidn
significativa de riesgo aunque ef antecedente de radiografia en e! paciente resulid en
efecto protector (RM=0.38, 1Cesy 0.15-0.96, p=0.02). La explicacion para lo anterior es
que quizas pueda deberse a sesgo de seleccion con resultado de artefacto ya que no
hay plausibilidad bicldgica en este resultade. En la mayoria de los estudios de los
efectos de radiacion ionizante la evidencia es inconsistente o limitada siendo
conveniente comentar que en la actualidad las dosis utilizadas son mucho menores. 4758

8

Se reporté en un trabasjo de TW con distribucidn  muttifocal unha asociacion

significativa con hiperemésis gravidica y exposicion durante el embarazo a



progestagenos, café y té. Nuestros resultados no mostraron alguna asociacién
significativa a ese respecto. También se mencionan como factores de riesgo maternos *
a hipertension, edema, ingesta de té, infeccidén vaginal durante el embarazo y el uso de
colorante para el pelo dentro del afio previo &l nacimiento del caso. Otro trabajo®® con
200 casos de TW y 233 controles mostré como factores de riesgo significativos al uso
de antibidticos durante el embarazo (RM =2.96,1Cgs, 1.45-5.98). En esta investigacién
no se interrogé el uso de colorantes para el pelo por parte de la madre.

De 1973-1984 el Registro Sueco del Cancer ” mostro en mujeres una asociacién con
anestesia con penthrane, qde se conoce como nefroféxico aunque en la actualidad ha
caido en desuso (RM= 3.1,1Cgsy 1.1-8.8) y la presencia de ictericia fisioldgica del recién
nacido (RM=3.7, ICesx 1.2-12). La misma asociacién, aunque de menor magnitud, se
observd en jos hombres. Cuando se excluyeron a los pacientes con sindrome de Down
esta asociacion ya no fue significativa. En el estudio actual el uso de anestesia resuité
en un riesgo altamente significativo al andlisis bivariado (RM=2.31, [Cosy, 1-5.36,
p=0.03). En otro estudio ® no hubo asociacion entre TW y otros métodos para aliviar el
dolor entre los que se incluyen el oxido nitroso. 7

También se ha observado una asociacién significativa con la exposicion
preconcepcional de la madre a los aminohidrocarburos aromaticos en trabajos de
electronica, manufactura de ropa, asistente dental y recamareras, y a los componentes
azoaromaticos en trabajos como ia venta de cosméticos, manufactura de ropa, cultora
de belleza y laboratorios quimicos.* El Grupo Brasilefio para ef Estudio del Tumor de
Wiims % con 109 casos y 218 controles pareados por edad, sexo y lugar de procedencia
observd una relacion significativa con el mejor nivel educative y por ende
socicecondmico y con la exposicidn prenatal de la madre a pesticidas (RM=128.6,1Cqs0,
6.44-2,569), con un incremento a mayor frecuencia de exposicion (mas de diez veces al -
afio); tambigén fueron signiﬁcativos la administracion durante el embarazo de
metoclopramida (RM=4.55, {Cgse, 1.24-16.7) y metamizol (RM=7.01,ICgsy, 2.06-23.9) en
los paciéntes de menor nivel socicecondmico; en cambio la ingesta de alcohol durante el
err}barazo fue de riesgo significativo (RM=5.08,1Cgc, 1.56-16.6) en aquelias familias con
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uno de los padres con educacion mayor a la secundaria. En nuestra serie ninguno de
estos factores fue significativo.

En un futurc-se podra mejorar la validez y confiabilidad del estudio al mejorar la
medicién de la exposicion ta‘nto en los casos como en los controles ya que para
conocer los factores involucrados en el desarrollo de TW se deben de seguir, con una
completa determinacion de la naturaleza quimica, la dosis y el tiempo de exposicién en

relacién a la gestacion.

En series de Europa y Estados Unidos de Norteamérica **7' 1as tasas més altas de TW
se presentan en los menores de cinco afios de edad (tasas de 10-20x10%). La incidencia
disminuye en el grupo de 5-9 afios (tasa 5-6 x10%) y en el grupo de 10-14 afios
disminuye alin mas (tasa de 1 x 10°%). Hay evidencias de una diferencia en ia
distribucion por edad de acuerdo a la raza ya que la tasa es mayor en las poblaciones
del este de Asia en los grupos de menor edad cuando se comparan con las series
americanas y europeas.”’ Esto se confirma con la observacién del NWTS en que la
mediana de edad de los nifios de origen asiético es de 24 contra la mediana de edad de
37 meses en los nifios norfeamericancs blancos no hispanicos. En la serie la edad al
diagnodstico en el 15% de ios casos fue menor a un afio; el 53% de 1-4 afios, con el
70% renor a los cinco afios; al grupo de 5-9 afios fe correspondié ef 24% y el de 10-14
aflos un 9%, o que esta de acuerdo con lo reportado en ia literatura. En la mayoria de
ias series hay un leve predominio del sexo masculino aungque se puede decir como
ocurrid en la casuistica que no hay preferencia clara por alglin sexo debido a que fue el
mismo numero de mujeres y de hombres. La edad al diagnéstico fue ligeramente mayor
en nifias que en nifios.*®

Se ha sugerido que el alto peso al nacimiento (mayor a 4,000g), que se observa en
algunos casos de TW puede estar dado por la accién de un focus adicional del locus |
aue tentativamente ocupa el TW en el brazo corto del cromosoma 11. Estos genes
incluyen ai de la insulina, ai factor Il de crecimiento similar a la insulina (IGF-II) y al
protc-oncogen Harvey ras. Se postula que el gen IGF-Hi y el de. la insulina promueven &l
crecimiento fetal por lo que este sobrepeso al nacimiento y ciertas malformaciones
congénites pueden estar dadas por una interaccion anormal entre estos genes



3%

(insulina,IGF-ll,gene del TW ).”? Como comentario no se investigd en la casuistica peso
elevado al nacimiento.

En relacidn a los virus existen virus DNA oncogénicos como el papovirus, virus del
Herpes y adenovirus aunque en la actuafidad el {nico virus que se conoce que afecta al
rifion es el virus relacionade con la mieloblastosis aviaria.”

Respecto a otros riesgos en el paciente se ha reportado el uso de inseclicidas en el
hogar, cuando ocurre en mas de dos ocasiones al afio como un factor de riesgo.®® Los
insecticidas son utilizados ampliamente en la agricultura para proteger las cosechas y -
para el control de los vectores en las zonas tropicales.

Un hecho importante de comentar es que a pesar de que los paises industriaizadcs
ullizan mas del 85 % de los insecticidas, en los paises en vias de desarrolio como
Meéxico, fa intoxicacién por estos. productos es 13 veces mayor.52 Los insecticidas
érgancciorados como e DDT, aldrin, dieldrin, heptacior, ciordane y iindane son
' altamente liposolubles por 1o que son “ secuesirados “ en los tejidos con un altc
contemdo de lipidos como es &l rifidn. De 1960-7C estos productos fueron libremente
utilizados en la agricultura en todo ef mundo de tal manera que a pesar de que se
prohibieron a principios de los 70's en los Estados Unidos de Norfeamérica y en
Europa, hay lugares en gue se distribuyen libremente en la actualidad, entre elios
México; legan al humano a través de la ingestion de productos animales y se excretan
exclusivamente a través de la lactancia matermna. La leche materna puede ser un
vehiculo para el transporte de agentes potenciaiments carcindgsnos. Por ofra parte se
ha hipotetizado que el consumo de leche matemna en la primera infancia  podria
aumentar la resistencia a infeccion temprana, 10 que s su vez indireciamente offecer
proteccion contra el desarrollo de neoplasias. El efecto de Ia leche materna pueds
variar  entre las poblaciones dependiendc de los constituyenies deferminados
ambientalmente en cada poblacion.*

Un estudio de Ja edad de los padres en TW * revel6 un riesgo refative de 1.4 para hijos
de madres mayores de 40 afios de edad al compararse con las madres menores de 20
afios y en los padres mayores de 55 afios fue de 2.4, por lo que se puede decir que
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en el desamrollo de TW pudiera tratarse de un factor ambiental que ya no asté presente
como es el caso de jos insecticidas retirados del mercado en el primer mundo.

El feto puede estar expueéto a sustancias a las cuales la madre estuvo axpuesta antes
de la concepcion si estas sustancias se acumulan en los tejidos © su excrecion es muy
lenta como es el caso de los pesticidas organo-clorados. De tal manera que para
identificar qué insecticidas estén relacionados con TW la valoracion inicial debe incluir el
registro de fas exposicién doméstica y ocupacional y el nombre especiﬁcor de!l insecticida
utilizado. En nuestra casuistica en ninguna ocasion esta asociacién resultd significativa.

En la serie el apoyo a la participacion genética se obtiene por {os resultados de familiar
con sindrome de Down y por la presencia de eccema como factores de riesgo
significativos. En relacién al eccema se puede decir que en Ia literatura se menciona
exclusivamente como lesiones cutaneas asociadas a TW a las manchas "café con
leche”, areas de hipopigmentacién y al nevo pigmentado ™

La explicacién para el resultado altamente significativo a la ingesta de betabel pudiera
estar en el insecticida utilizado para facilitar su cuitivo, sin embargo no explica el porqué
los demas vegetales, que son sometidos a ia misma manera de cultivo no produzcan
este efecto. De tal manera que una explicacion alterna pudiera ser el que la ingesta
elevada de betaina conjuntamente con una escasa ingesta de metionina podria
interferir con la reguiacién normal de la remetilacion versus trans-sulfuracion lo que
fleva & una mayor concentracion de S-adenosil metionina.”® Esta demostrado que &l
locus 11p13 de! TW es rico en residuos de guanina-citocina haciéndoio potencialmente
susceptible a mutacién esponténea.” De esta asociacion no hay antecedentss en la
fiteratura a pesar de que se investigs exhaustivamente.””

De lo anteriormente presentado se puede decir que una pequefia proporcion de los TW
son hereditarios, incluyendo a aquellos casos bilaterales, cuando hay asociacién con
aniridia, hemihipertrofia y otras anomalias congénitas y aquellos que se presentan en
famitiares cercanos del caso indice. Los estudios de fipo analitico han mostrado dafos
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consistentes respecto a grupo étnico, empleo paterno en exposicién a metales y la
exposicion a pesticidas. En todos los demas factores, incluyendo los reportados en el
estudio, la evidencia es inconsistente en donde merece comentarse: la edad paterna
elevada, 1a exposicion paterna a hidrocarburos y a plomo; réspecto afa madre, laedad y
el antecedente de uso de hormonas sexuales; durante el embarazo la presencia de
hipertensién, el tabaquisme y consumo de café y té: uso de anestesia en el trabajo de
parto; en el producte el alto peso al nacimiento y el orden al nacimiento. Otros factores
que fueron investigados en pocos estudios como el uso materno de colorantes para el
pelo, infeccién vaginal, uso de antibidticos durante el embarazo, problemas vesiculares
durante el embarazo, la exposicion a radiaciones ionizantes durante el embarazo y la
presentacién de ictericia neonatal.”®®°

Muchas de las asociaciones reportadas en la literatura no han podido ser
consistentemente replicadas en estudios mdltiples, de alta calidad, en diferentes
poblaciones. Se requiere de una evaluacién mas detaliada de la exposicion validada por
mediciones bioldgicas y ambientales. Deben evaluarse marcadores moleculares
apropiados para definir mejor las vias etiolégicas para TW.

Las exposiciones de las ocupaciones del padre ameritan mayor atencion debido al
incremento del conocimiento en relacion a la carcinogenésis mediada a través del
padre. Finalmente se puede decir que las asociaciones reporiadas en este trabajo
esperan replicacion y refinamiento en futuros estudios con un mayor nimerc de casos.

9. 0 LIMITACIONES DEL ESTUDIO

Al tomar en el estudio a todos los casos de los dos centros de referencia oncolégicos
mas importantes del IMSS se presenta un sesgo de seleccién ya que aunque el IMSS
cubre a cerca del 60% de la poblacidn total del pais no todos los pacientes con esta
enfermedad son asegurados y por lo mismo no tienen acceso a la institucion, debido a
esto la validez externa se encuentra comprometida ya que no podemos generalizar los
‘datos a ninguna otra poblacion que no sea la del IMSS, esto podria resolverse si se
hiciera un estudio multicéntrico en donde se incluyeran instituciones de salud a donde si
pudiera tener acceso la poblacién no asegurada.
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zn este trabajo no se reportaron anomalias congénitas asociadas a TW por o que
Jificiimente ~ podria presentarse el sesgo del recuerdo diferencial en cuanto al
antecedente de ingesta de medicamentos durante el embarazo en las madres de los
casos.

No se especificéd cuantos pacientes tuvieron TW unilateral ni cuantos tuvieron TW
bilateral ni si fue unicéntrico o multicéntrico por 1o que no se puede analizar a mayor
profundidad la relacion a factores genéticos.

Por otra parte en relacion a la investigacion de los habitos afimenticios de los casos y
controles se presenta el sesgo de memoria aunque es importante comentar que la
mayoaria dé los nifios estuvieron dentro del grupe de fa primera infancia ( menores de
nueve afios ) por lo que estos datos {odavia estan presentes por la importancia de fa
alimentacion en esta edad. y ademdas hubo ambigliedad temporal ya que se desconace
el periodo exacto de tiempao de la ingesta de ios mismos para poder relacionarlos 6 no
a la presencia de TW. Como descargo de lo anterior se puede decir que ia recoleccion
de los datos se hize de la misma manera en ¢asos y controles.

10. CONCLUSIONES

En resumen este sstudio permite concluir:

1. Laimportancia de los antecedentes prenatales como es el caso de familiar con
sindrome de Down y el antecedente personal de eccema.

2. Laingesta de betabel, altamente significativa y se trata de explicar mediante los
insecticidas utilizados en su cultivo y probables alteraciones metabdlicas en la célula
gue ia hacen mas susceptible a mutaciones.

3. Elnacimiento del caso en los meses de ofofio e invierno, que apoyan ja -teoria viral
en ia etioiogia del cancer en & nifio.

4. Se requiere de un estudio muiticéntrico para tener mayor nlimero de casos y poder
generalizar los resuitados a una poblacion mayor y obtener resultados mas

_confiabies.
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Anexo 1
Definicion de variables
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, INFORMACION SOCIODEMOGRAFICA
SEXO
Conceptualizacion: diferencia fisica y constitucional entre el hombre y la mujer.
Operacionalizacion: se divide en masculino é femenino.
Escala de medicion: variable cualitativa nominal dicotémica,
Indicadores: masculino (1} y femenino (2)

EDAD
Conceptualizacién: es el tiempo transcurrido desde el nacimiento hasta el momento de
la entrevista.
Operacionalizacion: se pregunta la fecha de nacimiento y se calcula la cifra en afios
cumplidos.

Escala de medicion: variable cuantitativa discreta.
’ Indicadores: afios de vida.

DELEGACION POLITICA DE PROCEDENCIA

Conceptualizacion: es la distribucion administrativa que presenta el Distrito Federal.
Operacionalizacién: se da una clave para cada una de la 16 delegaciones en que esta
dividido el Distrito Federal

Escaia de medicion; cualitativa nominal politdmica

Indicadores: Alvaro Obregén (01), Azcapotzaico (02), Benito Juarez (03), Coyoacan
(04), Cuauhtémoc (05), Gustavo A. Madero (06), Iztacalco (07), lztapalapa (08), Miguel
Hidalgo (09), Tlalpan (10), Venustiano Carranza (11), Xochimilco (12), Magdalena
Contreras (13), Cuajimalpa (14), Tiahuac (15), Milpa Alta (16).

ESTACION DE LA CONCEPCION

_Conceptuaiizacién: es la estacién del afio en fa que fue concebido e! paciente.
Operacionalizacion: de acuerdo a la fecha de nacimiento se calcula a nueve meses
atras como la fecha de fa concepcion. Se considerd primavera a los meses de marzo,
abril y mayo; verano a junio, julic y agosto; ofofio a septiembre, octubre y noviembre e
invierno a diciembre, enero y febrero.
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Escala de medicién: Cualitativa nominal politémica.
Indicadores: primavera (1), verano (2),otofio (3) e invierno (4).

LUGAR DE NACIMIENTO

Cenceptualizacion: Estado de la Republica en el que nacid el paciente.
Operacionalizacion: se acomodd por orden alfabético a los Estados de la Republica y
se dio una clave que va del 01 al 32.

Escala de medicién: variable cualitativa nominal politémica.

Indicadores: Aguascalientes (01), Baja California Norte (02), Baja California Sur (03),
Campeche (04), Coahuila (05), Colima (08}, Chiapas (07), Chihuahua (08), Distrito
Federal (08), Durango (10), Guanajuato (11), Guerrero (12), Hidalgo (13}, Jalisco (14),
Estado de México (15), Michoacan (16),  Morelos (17), Nayarit (18), Nuevo Ledn (19),
Oaxaca (20), Puebla (21),  Querétaro (22), Quintana Roo (23), San Luis Potosi (24),
Sinaloa (25), Sonora (26), Tabasco (27), Tamaulipas (28}, Tlaxcala (29), Veracruz (30),
Yucatén (31), Zacatecas (32).

EDAD DE LOS PADRES AL MOMENTO DE LA CONCEPCION

Conceptualizacion: tiempo transcurrido desde el nacimiento de los padres hasta el
momento de la concepcidn del producto.

Operacionalizacion: se pregunté la fecha de nacimiento y se calcularon los afios
cumplidos al momento de la concepcién_

Escala de medicion: cuantitativa discreta.

Indicadores: niimero de afios cumplidos.

ESCOLARIDAD DE 1.OS PADRES

Conceptualizacion: afios de estudio terminados.

Operacionalizacion: se registrd el nimero de afios de estudio aprobados.
Escala de medicién: cuantitativa discreta.

indicadores: afios de estudio terminados.
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ANTECEDENTES FAMILIARES DE CANCER

Conceptualizacion: se interrogd si algin familiar presenté alguna neopiasia.

Operacionalizacién: aqui se considers el parentesco y en caso de ser positivo, el tipo

de cancer.

Escala de medicién: cualitativa nominal politémica.

indicadores: Parentesco: (01)abuelo materno {02) abuela materna, (03) abuelo

paterno,(04)abuela paterna,(05)tios maternos, (08) tios paternos,(07) padre,{08)

madre,(09) hermanos,(10) primos. Tipo de céncer: 00 desconocido, 01 leucemia, 02

osteosarcoma, 03 del cervix uterino, 04 testiculo, 05 higado, 06 laringe, 07 colon, 08

melanoma, 09 estémago, 10 fengua, 11 sistema nervioso central, 12 préstata, 13

pancreas, 14 tircides, 15 mama, 16 esdfago, 17 ovario, 18 puimodn, 19 vejiga, 20 otros. '
ANTECEDENTES GINECO-OBSTETRICOS DE LA MADRE

GESTA

Conceptualizacién: nimero de embarazos.

Operacionalizacién: se anotd el numero.

Escala de medicién: variable cuantitativa discreta.

Indicadores: nimero de embarazos.

PARA

Conceptualizacién: nimero de productos obtenidos por via vaginal.
Operacionalizacion: se anoto ef namero.

Escala de Medicion: variable cuantitativa discreta.

indicadores: nimerc de partos.

ABORTOS

Conceptualizacién: niimerc de productos menores a 20 semanas de edad gestacional
expuisados antes o después del paciente.

Operacionalizacién: se anotd el nimero.

Escala de medicion: variable cuantitativa discreta.

1ndicédores: el nimero registrado.
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USQO DE ANTICONCEPTIVOS HORMONALES

Conceptualizacién: la administracién de anovulatorios por via oral ¢ inyectables en una
etapa que comprendié los doce meses previos a [a concepcion del paciente.
Operacionalizacién: se anotara el uso 6 no.

Escala de Medicidn: cualitativa dicotémica.

Indicadores:; si (1), no(0).

USO DE MEDICAMENTOS DURANTE £L EMBARAZO

Conceptualizacién: cualquier medicamento que tome la madre durante la gestacion.
Operacionalizacion: se anoté e trimestre del embarazo, tipo de medicamento, motivo de
ingesta y-tiempo

Escata de medicion: cualitativa nominal dicotdmica y politémica.

Indicadores: se anotd (0 ) Noy (1) Si yse especificd qué medicamento, motivo:
nadsea (1), dolor (2), infeccién (3), otros (4) ; Tiempo: primer trimestre (1), segundo
trimestre (2), tercer trimestre (3). )

COMPLICACIONES DURANTE EL EMBARAZO

Conceptualizacion:  cualquier padecimiento agregado a lo que se considera una
evolucién normal del embarazo, entre las que se incluyen infeccidn urinaria, toxemia,
probiemas de placenta y otras infecciones. )
Operacionalizacién: se registré el tipo de complicacién y ef trimestre de presentacion.
Escala de medicidn: cualitativa nominal dicotomica y cualitativa ordinal para el trimestre.
indicadores: (0 ) no, (1) si y se anotd qué complicacion y en qué trimestre.

EDAD GESTACIONAL

Conceptualizacién: se considera a un embarazo que tiene 37 a 42 semanas de
gestacion como de término.

Operacionalizacién: se considerd si fue o no de ©&rminc.

" Escala de medicion: cualitativa dicotdmica.

Indicadores: {0 )noy {1)sl
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ANESTESIA DURANTE EL PARTO

Conceptualizacién: uso de medicamentos para el control del dolor.

Operacionalizacién: de acuerdo al sitio de aplicacion: si se instila el anestésico en el
espacio peridural se le denomina blogqueo peridural; si es en la region perineal se
considera local y si se usa intubacién endotraqueal y un gas anestésico se considera
anestesia general.

Escata de medicién: cuaititativa nominal politdmica

Indicadores: sin (0}, iocal (1), bloqueo peridural ( 2 ), general { 3 ).

EXPOSICION A AGENTES FISICOS Y QUIMICOS

Conceptualizacion: es la exposicién a agentes potenciaimente teratogenos.
Operacionalizacidn: se investigd la toma de radiografia y ultrasonido asi como la
exposicion ocupacional a agentes fisicos y quimicos antes, durante y posterior al
embarazo.

Escala de medicion: cualitativa nominal dicotomica.

Indicadores: no (8 ) y si { 1) ; se anotd la exposicion y se especificd el tiempo en
relacion con el embarazo ( antes, durante y después ).

. FACTORES DE RIESGO GESTACIONALES
TABAQUISMO
Conceptualizacion: consumo de cigarrillos por parte de los padres ({ antes del embarazo,
durante o después del embarazo del caso )
Operacionalizacién: se anota si ocurrid o no el evento.
Escala de medicidén: cualitativa nominal dicotdémica.
indicadores: no (0 )y si(1).

CONSUMO DE ALCOHOL
Conceptualizacion: consumo de alcohol por parte de los padres. ( antes del embarazo,
" durante o después del embarazo del caso )

Operacionalizacion: se ancta si ocurrid o no el evento,
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Escala de medicion: cualitativa nominal dicotémica.
Indicadores: no (0), si ( 1).

EXPOSICION A INSECTICIDAS

Conceptualizacién: es la exposicidn de agentes utifizados para el control de plagas en el
hogar antes, durante o después del embarazo indice.

Operacionalizacion: se pregunto si se usé o no este producto y cuantas veces al afio.
Escala de medicién: variable cualitativa nominal dicotémica para la exposicién y
cuantitativa discreta para el nimero de veces al afio.

Indicadores: no {0 ), si{ 1).

FACTORES DE RIESGO POSTNATALES
ALIMENTACION AL SENO MATERNO
Conceptualizacion: es la administracion del seno materno como alimento fundamental
Operacionalizacion: se consideré como positivo cuando fue administrado como alimento
principal los primeros seis meses
Escala de medicién: variable cualitativa nominal dicotémica
Indicadores: no { 0), si{ 1).

CUADROS INFECCIOSOS DE REPETICION

Conceptualizacion: el hecho de presentar varios c_:uadros infecciosos en el primer afio de
edad.

Operacionalizacién: se considerd positivo al presentar dos o mas cuadros infecciosos
tanto de vias respiratorias como digestivas.

Escala de medicidn: variable cualitativa nominal dicotémica

Indicadores: no (0), si(1).

ANTECEDENTES DE ALERGIA
Conceptualizacion: la presentacién de cuadros alérgicos ya sea a alimentos,
medicamentos, rinitis, eczema, asma.

Operacionalizacion: se investigd e! antecedente en alguno de los cinco campos
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Escata de medicién: variable cualitativa nominal dicotémica
Indicadores: no (0 ), si(1).

PRESENTACION DE SARAMPION Y VARICELA

Conceptualizacion: a las manifestaciones caracteristicas de cada una de estas
enfermedades infecciosas virales con su cuadro clinico pecutiar, rash especifico,
complicaciones y cicatriz permanente como secuela ( varicela ).

Operacionalizacion: se interrogé sobre la presentacién o no de estos dos cuadros.
Escala de medicién: variable cualitativa nominat dicotémica.

Indicadores: no (0 ) ysi(1).

VACUNACION ANTIPOLIOMIELITICA

Conceptualizacion: es la administracién de la vacuna de Sabin con el esguema
recomendado de acuerdo a la edad.

Operalizacion: se reviso si se siguié ef esquema ( carnet de vacunacion )

Escala de medicion: variable cualitativa nominal dicotémica

indicadores: no (0 ), si (1).

ASISTENCIA A GUARDERIAS _
Conceptualizacion: el acudir a guarderia en cuando menos un turno y por un periodo
mayor a tres meses

Operacionalizacion: se registrd si ocurrid o no & evento.

Escala de medicion: variable cualitativa nominal dicotdmica

Indicadores: no (0 ), si(1).

EXPOSICION A RAYOS X Y ULTRASONIDO

Conceptualizacion: a fa toma de radiografia y estudio de ultrasonigo af paciente en aigln
momento de su vida ( desde in dtero hasta el tiempo de la entrevista ) .

Operalizacion: se registrd si ocurrié o no el evento.

Escala de medicién: variable cualitativa nominal dicotémica
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Indicadores: no {0}, si ( 1).

TRAUMATISMO -

Conceptualizacion: el haber recibido un golpe en alguna barte del cuerpo que ameritdé
atencion de primeros auxilios en los tres meses previos al diagndstico de TW.
Operacionalizacién: se registré si ocurrié o no el evento.

Escala de medicidn: variable cualitativa nominal dicotémica.

Indicadores: no (0 ) ysi(1).

EXPOSICION A INSECTICIDAS

Conceptualizacion: es 1a exposicién de agentes utilizados para ¢l control de plagas en el
hogar.

Operacionalizacin: se preguntd si se usd o no este producto y cuantas veces al aiio.
Escala de medicion: variable cualitativa nominal dicotémica para la exposicion y
cuantitativa discreta para el nlimero de veces al afio,

Indicadores: no (0 ), si (1}

HABITOS ALIMENTARIOS DE LOS PACIENTES

Conceptualizacién: se registrd la alimentacion en una semana tipica con el desglose de
los alimentos ingeridos en el desayuno, comida, cena, colaciones y ef tipo de aceite
usado para cocinar, ingesta de leche de vaca, huevos, carne, verduras, hojuelas de
maiz y refrescos.

Operacionalizacion: el registro meticuloso y detallado de la alimentacién en una semana.
Se consideré positivo cuando ef alimento fue recibido dos o mas veces a la semana.
Escala de medicién: variable cualitativa nominal dicotomica.

Indicadores: no (0 ), st (1)
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FACTORES DE RIESGO SOCIOECONOMICOS

CONDICIONES DE VIVIENDA

‘Conceptualizacién: valoracion cuantitativa y objetiva de la manera de vivir.
Operacionalizacién: se determiné por las caracteristicas de la vivienda mencionadas en
el cuadro 16, en donde de acuerdo al material del piso, disponibilidad de agua potable,
disposicion de excretas se considerd como bueno méas de 6 puntos, regular de 6 a 3
puntos y malo con mencs de 3 purntos.

Cuadro 16. INDICE DE LAS CONDICIONES DE VIVIENDA
Categorias

Jf Variable Mala (0) | Reguiar (1) Buena (2}
Material del piso Tierra Cemento Recubierto *

' Agua potable Ptblica Vecindario Intradomiciliario
; Excretas Otros Drenaje
Personas por Hacinamiento Semihacinamiento Sin hacinamiento
Cuarto >3.5personas 1.6-3.5 personas < 1.5 personas

* Loseta,madera; ™Letrina, pozo negro, fecalismo, et
Escala de medicion: cualitativa ordinal.
Indicadores: buena (2 ) regular (1) mala (0 ).

OCUPACION DE LA MADRE
Conceptualizacion: se refiere al desempefio por parte de la madre de un empleo u
oficio.
Operacionatizacidn: se siguié la Clasificacion intemacional uniforme de ocupaciones,*’
que la divide en: 1) profesional o técnica, 2) obrera, 3) comerciante o vendedora, 4)
empleada, 5) campo, 8) funcionaria, 7) administrativa, 8) hogar, 9) estudiante.
Escala de medicion: variable cualitativa nominal politérica.

- Indicadores: se repiten los niimeros de los trabajos.



60

INGRESO FAMILIAR MENSUAL

Conceptualizacion: es la percepcion econdmica o ingresos que tiene el Jefe de Familia y
los demas miembros econdémicamente activos en caso de due los hubiera.
Operacionalizacién: se considerd como bueno si la suma fue superior a diez mil pesos
mensuales; regular de dos a diez mil y malo al ser menor a dos mil pesos mensuales.
Escala de medicién: variable cualitativa ordinal.

indicadores: bueno (1), regular (2 )y mala { 3 ).
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Anexo 2.
Cuestionario
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INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
UNIDAD DE INVESTIGACION EN EPIDEMIOLOGIA CLINICA
CENTRO MEDICO NACIONAL SIGLO XXI

HOSPITAL DE PEDIATRIA
. CUESTIONARIO
FICHA DE IDENTIFICACION FOLIO
Fecha: __dia mes afo ; Hora de inicio

Fu NOMDTE. ...t er et s s et e e st s st e eseeaseeseseses e e e seeee st se e

2. Afiliacién
3 Sexo( )}

1) Masculino
2} Femenino

4. Edad en meses (edadentrev) Clinica de Adscripcién{ ).

5. Talla en centimetros.( )

6. Delegacion( )

(01) Alvaro Obregdn; (02) Azcapotzalco; (03) Benito Juarez; (04) Coyoacan;
(05)Cuauhtémoc; (06} Gustavo A. Madero; (07) iztacaico; (08) Iztapalapa;(09) Miguel
Hidaigo; (10) Tlalpan; (11) V. Carranza; (12) Xochimilco;(13) M.Contreras;

(14) Cuajimalpa;{15) Tldhuac;(16) Miipa Alta.

7. Fecha de nacimiento{ fechadenac) Mes )

8. Lugar de nacimiento (LUGARDENA){ )

(01)Aguascafientes;(02)Baja California Norte; (03) Baja California Sur; (04)Campeche;
{05) Coahuila; (08) Colima;(07) Chiapas; (08) Chihuahua; (09) Distrito Federal; (10)
Durango;(11) Guanajuato; (12) Guerrero; (13) Hidalgo; (14) Jalisco; (15) México;
{(16)Michoacan; (17) Morelos; (18) Nayarit; (3) Nuevo Ledn; (20) Qaxaca; (21) Puebla;
(22) Queretaro; (23} Quintana Roo;(24) San Luis Potosi; (25) Sinaloa;(26) Sonora; (27)
Tabasco; (28) Tamautipas;(29) Tlaxcala:(30) Veracruz; (31) Yucatan; (32) Zacatecas.

9. Mes en que se embarazé (mesdecon) { )

10. Edad actual del padre a la entrevista (edadpaent) ( )
{se codifica en afios cumplidos)
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11. Edad de! padre cuando la esposa se embarazé (edadpacon) ( )
se codifica en afios cumplidos

12. Edad de la madre cuando se embarazé (edadmacon) { )
se codifica en afios cumplidos

1 3. Edad de la madre a la entrevista (edadmaent) ( )
se codifica en afios cumplidos

NIVEL SOCIO-ECONOMICO

ESCOLARIDAD
14. Hasta qué afio estudié el padre({escolarpa) { )
se codiflca en afios totales de estudios terminados y aprobados

15. Hasta qué afio estudié la madre (escolarma) ( )
se codiflca en afios totales de estudios terminados y aprobados

16. Religion de la famiiia (ocupa un campo) ( )
Catolico =1 No catdlico=0

CARACTERISTICAS SOCIO-DEMOGRAFICAS
17. De que estan hechos jos pisos de su vivienda ( )
0) se ignora; 1) De tierra; 2) De cemento o firme;4) Madera, Mosaico u otro
recubrimiento; 9) Sin respuesta

18. Los ocupantes de su vivienda disponen de agua entubada { )
1) Si
0)No (si la respuesta es No pase a la pregunta 20)

19.Elaguaesde{ )
1) Liave publica o hidrante; 2)Fuera de fa vivienda pero dentro del edificio, vecindad
o terreno; 3)Dentro de la vivienda;4) No hay datos

20.Tiene usted drenaje en su vivienda ( )
1) Si
O)No (si la respuesta es No pase a la pregunta 22)

21. El drenaje desaguaa { }
1) Efsuelo;2) Fosa séptica; 3) Red pubfica;4) Otros (especifique)
’ ; 8) No hay datos
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22, Como elimina las excretas en su vivienda{ )
1) Hacen en el suelo
2) Usa hoyo negro (Fosa séptica)
3} Usan letrina
4} Usa excusado con agua corriente
9) No hay datos

23. Cuantas personas viven o residen permanentemente en su vivienda,
tomando en cuenta a los nifios pequefios y recién nacidos ()

24, Cuéntos cuartos hay en su vivienda sin contar Ia cocina,
bafios y pasillos { )

25. Cuantos cuartos usa como dormitorio { )
ANTECEDENTES HEREDOFAMILIARES

26. Alguno de sus familiares padece o padecié algun tipo de cancer( )
1) 8i;  2)No (si la respuesta es No pase a la pregunta 29)

27. Mencione qué tipo de cancer ( )

00) Desconocido, 0l)Leucemia linfoblastica;02) Osteosarcoma:03) Ca Cervix;04) Ca
Testicular;05) Ca Hepatico,06) Ca Laringeo;07) Ca. de colon; 08)
Melanoma;09) Ca de estémago; 10} Ca de lengua;11)Ca de cerebro;12) Ca de
prostata; 13)Ca de pancreas;14) Ca de tiroides; 15)Ca de mama; 16)Ca de
eséfago;17) Ca de ovario; 18) Ca. Puimén;18) Ca. de vejiga; 20) Ca Recto;21)
Ca Indiferenciado; 22)Ca renal; 23) Linfoma.de Hodgkin; 24} Ca Maxilar; 25) Ca
SNC; 26) Ca de piel:27) Teratoma; 28) Sarcoma de Ewing; . 29)
Retinoblastoma;30) Glaucoma;31 )CaFaringeo; 32)Ca de fraquea; 33)
Hemangioma, 34)CaBiliar, 35)Glioma; 36)Higroma; 37)Germinoma; 38)Osteocon-
droma;38)Leucemia mieloblastica; 40)Meduloblastoma; 41)Meningioma;42)
Histiocitosis; 43) Rabdomiosarcoma;44) Ca pene

28. Qué parentesco tiene o tenia con el nifio en estudio { )

001} Padre 032) Primos paternos
002} Madre 064) Primos matemno
004) Hermanos 128) Abuelos paternos

008) Tios patemos  256) Abuelos matemos
016) Tios maternos  999) No hay datos

. 28. Alguno de sus familiares nacié con algan defecto o enfermedad ( )
1St O)No {si la respuesta es NO pase a la pregunta 32)

30. Cual (es) enfermedad 6 defectos { )
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- 01) tarfamudo;02) malformacion pierma derecha;03) retraso mental; 04)Tdrax en
quilla;05) Meningocele;08) Hidrocefalia;07) Cardiopatia; 08) Labio hendido;09)
Polidactilia; 10) Paralisis Cerebral Infanti;11) Ausencia de tvula; 12) Mudez; 13}
Talla baja;14) Malformacién de miembros inferiores;75) Sindrome de Marfan; 16)
falta de coordinacidn motriz de extremidades; 18} Ausencia de extremidad
inferior;19) Oido incompleto;20) Sordomudo;21) Convulsiones;22) ampollas en la
piel;23) Huesos débiles;24) Mdltiples malformaciones

31. Qué parentesco tiene o tenia con el nifio {a) en estudio( )

001} Padre 032) Primos paternos
002) Madre 064) Primos maternos
004) Hermanos 128) Abuelos paternos

008) Tios paternos ~ 256) Abuelos maternos
016) Tios maternos ~ 999) No hay datos

32. Alguien de su familia tiene o tuvo sindrome de Down ( )
1) Si.  0)No (si la respuesta es No pase a la 34)

33. Qué parentesco tiene o tenia con el nifio(a) en estudio..( )

001) Padre 032) Primos paternos

002) Madre 064} Primos maternos
004) Hermanos 128} Abuelos paternos
008) Tios paternos 256) Abuelos maternos

- 016) Tios maternos 999) No hay datos
ANTECEDENTES CBSTETRICOS
34. Ha tenido algtn aborto ()
1} si; Oyo

35. Fue antes del nacimiento del paciente { )
1)si: Ono )

36.0bito 6 mortinato ( )
1)si ; 0) no

37. Anticonceptivos antes del embarazo ( )
138t Ono

38. Cuéanto tiempo después de suspender el anticonceptivo se embarazé { )
en meses

39.Enfermedad infecciosa durante el embarazo( ):
1)si O)no

40. Fue alguna de las siguientes ()
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1) Infeccion de vias urinarias; 02) Hepatitis; 04) Rubeoia; 08) Salmonelosis (tifoidea) ;18)
Infeccion vaginal por hongos y tricomonas: 32) otros

41.Medicamentos durante el embarazo ( )
1)si; O} no

42. Mencione cual o cuales ( )

01) Macrodantina; 02) Penicilina;03) Disprina;04) Vitaminas;05) Trimetropin con
Sulfametoxazol, 06) Pantomicina;07) Biclin;08) Furosemide;09) Brycanil; 10}
Propanolol;11) Ampicifina;12) Valium;13) Viterra;14) Eritromicina;15) Uropol;16)
Metamucil, 17) Hierro; 18) Cloranfenicol;19) Kemicetina;20) Trental; 21)
Nistatina;22)Merbental;23)Novotiral,24)Partusigen; 25)Alfametildopa;  26)Hidralazina;
27)insutina;28)Azowintomylén;28)  Prodolina;30)  Sulfato  ferroso;31)Ovulos;32)
Pentrexyl;33) Hormonas; 34) Atemperator;35) Antihistaminicos; 36) Terbutalina;37)
Salbutamol,38) Dicloxacilina;39) Naproxén;40) Aspirina; 41)Gel de Aluminio y
Magnesio

43. Cuanto tiempo en dias ( }

44, Motivo{ )

01) amenaza de aborto;02) infeccién de vias urinarias;03) sugerencia médica;04)
amigdalitis; 05) refuerzo del embarazo;06) Infeccidn de un dedo;07) no recuerda;08)
gripa;09) mareos;10) debilidad;11) infeccién  intestinal;12)  preclampsia;13)
cardiopatia; 14) parélisis facial;15) hipertension arterial;16) para los nervios:17)
infeccion de la garganta;18) faringitis;19) nauseas;20) balazo en una piema:21)
hipotiroidismo,22) diabetes gestacional; 23) induccién del parto;24) tifoidea:25)
infeccion vaginai; 26) bronquitis; 27)anemia; 28) dolor molar;29) abortivo;30) agruras;31)
crisis convulsivas;32) asma bronquial; 33) candidiasis;34) varicela:35) salmonelosis

45. Mes del embarazo ( )

46. Cloramfenicol durante el embarazo ( ) »
Oino 1)si

47. Metronidazol durante el embarazo ( )
1) si; O)no.

48. Hierro durante el embarazo { )
1) siQ) no

49.Vitaminas durante el embarazo.{ b
1) sf 0} no
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50. Qué vitaminas ( )
01) complejo B;02) Viterra plus;03) Polivitaminas;04) Calcio;05) Unicaps;086).
Materna;07) Incremin con hierro;08) Prenatal;08) Bedoyecta; 10) Sulfato ferroso:
11) Vitirs; 12} Saridon; 13) no recuerda; 14) Complejo B12;15) Osopan; 16) Clorafer
17) Aceite de higado de tiburén; 18) Vitamina C.;20) Prenatex;21) Tiaminal
22) Caredoso!;23) Neurobion;24) Centrum; 25) Extracto de higado;26} Vetanol

51. Complicacién durante el embarazo( )
1)si; Oino

52. Mencione cuadl( )

01} hipertension arterial;02) amenaza de aborto;03) desprendimiento prematuro de
placenta;04) diabetes gestacional,05) edema de mano;06) preclampsia; 07)
bronquitis; 08) hipotensién;09) hemorragia vaginal, 10) varices de miembros inferiores; 1)
infeccion renal; 12) eclampsia; 13) tumores en utero; 14} placenta previa

53. Maiformaciones { )
1)sf;0)no

54.Tipo de malformaciones ( )
01) problema del lenguaje;02) tumor en la espalda;03) ausencia de bazo;
04) cardiopatia; 05) multiples

55. Ndmero de embarazo { )

56. Medicamentos durante el trabajo de parto ( )
1isi; Oino

57. Mencione cudles ( )
01) suero; 02) Oxcitocina; 03) pastillas; 00)Ninguno

58. Anestesia( )
1) &i; 0) no

59.Tipo de anestesia( )
1) General; 2) Bloqueo peridurai;3) local; 4) sin

60. Meses de duracion del embarazo { )

61. Radiografias durante el embarazo { )
“1)si; O)no
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62. En qué mes del embarazo{ }
63. Cuantas veces { )

64. Ultrasonido durante ¢l embarazo { )
1ysi; O)no
65. En qué mes del embarazo ()

66. Cuantas veces { )

ANTECEDENTES PATERNOS

67. Ocupacion del padre ( )
1) Administrativos; 2) Agricolas; 3)Limpieza e intendencia; 4) Construccidn; 5) Hogar:
6) Comercio; 7)Obreros;8) Técnicos e ingenieros; 9) Repartidores y mensajeria; 10)
Profesionistas; 11) Quimicos ’

68. Horas de trabajo ai dia{ )

69. Durante el embarazo del paciente desempeﬁé el mismo trabajo ( )
1)si; ) no

70. Trabaja atin en ese lugar ( )
1)st; Ono

71.Sigue teniendo el mismo puesto en ese lugar{ )
1)si Oino

72, En sus trabajos se expuso a algunos de los siguientes téxicos ()
Se codificara de acuerdo al listado de la pregunta 67.
ANTECEDENTES MATERNOS

73. Ha trabajado alguna vez fuera de casa( )
1)si 2ino

74.Qué trabajo desempefi6 un afio antes del embarazo del paciente { )
75. Horas de trabajo al dia ( )

76.Mismo trabajo durante el embarazo { )
1) Si; 0y No

77.Desempefio el mismo trabajo hasta que le diagnosticaron la enfermedad a



59 iiTA TESIS NO ‘
su hijo en estudio ( ) LA BIRL[OTESAC?

1S O)No
78, Horas de trabajo al dia en el pueste actual { )

79.8igue teniendo el mismo puesto en ese lugar( )
1)Si 0)No

TABAQUISMO DEL PADRE
80. Fuma usted ( )
1)si; Q) no

81.Fumé un aiio antes de que naciera su hijo{ )
1)si O)no

82. Cigarrillos minimos al dia ( )
83. Cigarrillos maximos diarios ( )

84. Fumaba frente a su esposa cuando estaba embarazada del paciente { )
1ysi; 0 no .

85.Cigarrillos diarios minimos durante el embarazo ( )
86.Cigarrilios diarios maximos durante el embarazo { )
87.Fumd antes de que enfermara su hijo ( ):

1)sf Ono
88. Cigarrillos minimos al dia ( )

89. Cigarrillos maximos diarios ()
TABAQUISMO DE LA MADRE
80. Fuma Usted { )
. Nysi; 0)no

91. Fumé antes de que naciera su hijo ( )
1) si; Oyno.

92.Cigarrillos diarios minimos { )

93. Cigarrillos diarios maximos { )
94.Fumé durante el embarazo del nifio en estudio( )
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1)si O)no
95. Cigarrillos minimos al dia ( )
-96. Cigarrillos maximos al dia ( )

97. Fumo antes de que enfermara su hijo ( )
1381 Q) no.

98. Cigarrillos minimos al dia ( )
99. Cigarrilios maximos al dia ( ).
100. Alguna otra persona que viva en su casa fuma { )
1)si ;0o
1 01. Cuantas de las personas que viven en su casa fuman { )
102. Cigarriilos minimos al dia ( )

103. Cigarrillos maximos al dia{ )

BEBIDAS ALCOHOLICAS EN EL PADRE
104.Toma bebidas alcohdlicas ( )
1)Si; 0y No

105. Con que frecuencia ( )
Se codificard de acuerdo a la siguiente tabla: 1) Diario; 2) Cada tercer dig;3) Una vez
a la semana; 4) Una vez al mes; §) Sélo ocasional

106.Tipo de bebida { )
Se codiflcara de acuerdo a la que ingiera con méas regularidad de acuerdo a la
tabla:1) Cerveza, 2) Tequila, 3) Brandy, 4) Vino, 5) Combinado,8) Otros.

107. Embriaguez { )
Mismo codigo de la pregunta 105.

108.Bebidas alcohdlicas un afio antes del embarazo {)
1}si; Oino

109.Con qué frecuencia( )
Mismo cddigo de la pregunta 105.

110.Tipo de bebida ( ) .
- Misma codificacién de la pregunta 406.
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BEBIDAS ALCOHOLICAS EN LA MADRE

111. Toma bebidas alcohélicas ( )
1) & 0)no
-112, Con que frecuencia { )
Mismo codigo de la prequnta 105.

113. Tipo de bebida ( )
Misma codificacion de la pregunta 106.

114. Embriaguez ( )
Mismo cédigo de ia pregunta 108.

115. Bebidas alcohélicas un afio antes del nacimiento { )
T)si; Ono

116. Bebidas alcohdlicas durante ef embarazo ( )
1isi O)no

117. En qué mes del embarazo { )

CONSUMO DE MEDICAMENTOS DE LOS PADRES
118.Consumio algliin medicamento un afio antes del embarazo del paciente { )
> 1)si Oyno ’

119.Tipo de medicamento { )
01)acidoacetirsaﬁc:’ﬁco;OZ)acenix;03)aspirina;O4)ampicilina;OS)antigripina;Os}fenazo—
piridina;07)amitriptilina; 08)aldomet; 08)benzetacil;{10)ventofin; 11 Joutithioscina;|2)dipirona;
13)disprina; 14)difenidol; 15)dualsnordin; 16)desenfriol; 17)estrégenos; 1 8)eritromocina; 19)
Flumil;20)Garamicina;21) Contac X; 22)Diazepam;23) Isoniacida;24) Manocan:
25)Melox;26)Metronidazol;27) Metrigen fuerte; 28)Meladinina;29). Magnopyroi;30)
Meticioprane;31)  Metoprolol;32)  Neomelubring;33)  Novotiral;34) Naproxén;35)
Bactrim;36) Progenitdn;37) Sporonex;38)Pemprociling;38) Periutal;40) Ranisen:41)
Salbutamol,42) Suifato ferroso;43) Celestamine F;44) Teldane;45) Treda;46) Robaxifén;
47) Tonopan;48) Vitaminas; 00) No sabe

120.Medicamento antinauseoso ( )
1)si0)no

121.Tipo de medicamento { )
01) Bonadolux (meclicina, piridoxina)
02) Bonadoxina (meclicina, piridoxina)
03} Clominal {diciclomina, doxilamina)
04} Diligan (hidroxicina, buclicina)
05) Emediba (meclicina, piridoxina)
06} Facomicin (meclicina, piridoxina)
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- 07) Meclidoxina {meclicina, piridoxina)
08) Medramina (dimenhidrinato, piridoxina)
09) Pramisan (metoclopramida, diazepam)
10) Naturan (meclicina, piridoxina)

122. Mes del embarazo { )

123. Antihipertensivos durante el embarazo ( )
1)sf; 0)no

124.Tipo de medicamento ( )
01) Adalat (nifedipina); 02) Aldactone (espironolactona);03) Aldomet (metildopa);04)
Apresolina (hidralacina); 05) Betapresin (penbutolol)
06) Biocadren (timolof); 07) Capotena (captopril);08) Catapresan (clonidina);
09) Imprat {propranolof); 10) tsmelin (guanetidina)

125.Mes del embarazo ( )

127.Tomé antialérgicos durante el embarazo ( )
1) si; Oino

128.Tipo de antialérgico { )

.01) Allercur{clemizol); 02) Andantol (isotipendilo);03) Cilergil (Astemizol);04) Cloro-
trimetron  (clorfeniramina);05) Difedram {difenhidramina);06) Dimetane (bromo-
feniramina);07) Hismanat (astemizol):08) ldulamine (azatidina);09) Soventol (bamipina),
10) Teldane (terfenadina); 11)Avapena(aifaaminopiridina); 12)Sivalar: 13)Axecar.

129. Mes de embarazo en que tomé el antialérgico ( ).

130.Antibiéticos durante el embarazo { )
1)si; Oy no

131.Tipo de antibidtico ( )
01) Acido naiidixico, 02) Ampicilina; 03)Eritromicina; 4)Lincomicina; 5)Peniciiina;
B)Tetraciclina; 7)Cloramfenicol; 8)Otros

132.Mes del embarazo ( )

CONSUMO DE DROGAS DE LOS PADRES
PADRE —

133. Utiliz6 alguna droga durante su juventud ()
NSi; 0)No

134. Menciénela (s) ( )
Esta pregunta se codificara como abierta.
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01) Marthuana

02) Cemento

04) Thinner

08} Cocaina -
16) Diazepam

32)Otras(ESCARROCHE, PASTILLAS)

135. Fumé marihuana un afio antes del nacimiento del nifio ( )
1)S5i O)No

136. Utilizé alguna otra droga un afio antes de que naciera el paciente ()
1381 O)No

137. Mencidnelos
Esta se codificara como pregunta abierta.

MADRE

138 Utiliz6 alguna droga durante su juventud { )
1)Si; O)No

139. Menciénela(s) ( )
Esta pregunta se codificara como abierta.
01} Marthuana
02) Cemento
04) Thinner
08) Cocaina
16) Diazepam
32)Otras(ESCARROCHE, PASTILLAS)

140. Fumé marihuana un afio antes del nacimiento del nifio { )
1)Si ONo

141. Utilizé alguna otra droga un afio antes de {ue naciera el paciente { )
18I ONo.

142. Mencioneia(s)
Esta pregunta se codificara por separado como pregunta abierta.

EXPOSICIONES EN EL HOGAR

143. Utiliza insecticidas { )
1)81 O)No

144, Cada cuando los utiliza ( )
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4} Diario

2} Cada tercer dia

3) Cada semana

4) Ocasionalmente
145. Qué tipo de insecticida usa ( )
00) No recuerda;01) Oko;02) Flit;03) Baygon verde:04) Raid mata bichos:
05) DDT.06) Baygon;07) Raid;08) Raid Casa y jardin:08) H24: 10) Raidolito:
1 1)insecticida sin marca;12) Sheitox:1 3) Lwoek celta

146. Como lo aplica{ )
1) Aerosol
2) Polvos
3) Humos (Espirales)
4} Otros

147. Utiliz6 insecticidas antes de embarazarse de! naciente ! )
13Si 0)No

148. Los utilizé durante ei embarazo { }
1)8i GjNo

148. Después del nacimiento del =ifig 2n estudio las itilizd { )
1)SI; 0)No

150. Utiliza pesticidas pars sliminar nfages de sus plantaz ! )
1)Si O)No

181. Qué tipo de pesticidas { }
00} Sin marca

01) Raid casa y jardin

02) Oko

04) Raid

152, Cada cuando ios utiliza {
1) Diario
2) Cada tercer dia
3) Una vez a la semana
4) Cada quince dias
5} Cada mes
6) Muy ocasionalmente

- 453 Cémo los aplica{ )
1} Agrosol
2) polvos
3) Otros
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154. Los utilizé antes del embarazo del nifio en estudio( )
1)Si O)No

155. Los utilizé durante el embarazo del nifio en estudio { )
1)Si O)No

156. Los utiliz6 después del nacimiento del nifio ( )
1)Si 0)No

157. Utiliza en su casa thinner 6 aguarras { )
1)Si 0)No

158. Con qué frecuencia los utiliza ()
1) "Diario
2) Cada tercer dia
3) Cada semana
4) Ocasionalmente

POSTCONCEPCIONALES

ANTECEDENTES DEL NINO
159. Su nifio ha tenido enfermedades alérgicas { )
1)SiQ)no

160, Ha presentado alguna vez { ).
1} Rinitis alérgica
2} Asma bronguial
3) Alergia en la piel{Eccema)

161. Presenté alguna vez mononucleosis infecciosa ( )
1)8i 0)No

162. Estuvo hospitalizado durante el primer afio de vida por
alguna infeccion( )
1)Si 0)No

163. Cual fue el motivo:
Se codificara como pregunta abierta. {ocupa 2 campos)

164. El paciente fue alimentado al seno materno { )
1)Si O)No

165. Durante cuantos meses { )
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166. Durante el primer afio de vida el nifio fue enfermizo( )
1)Si; 0)No

167. Ha padecido alguna de estas infecciones ( )
" 1) Sarampion;2) Varicela;4) Tosferina;8) Parotiditis; 16) Hepatitis;
32) Rubeola; 64) ninguna
168. Cuantas veces al afio el nifio padecié anginas( )
1) 1 a 2 por afio
2) 3 a 4 por afio
3) 5a6 porafio
4) Mas de 6 por afio

169. Qué vacunas le han aplicado { } )( }
1)BCG;2) SABIN;4)DPT;8) SARAMPION; 16} OTRAS

170. Su hijo estuvo en la guarderia:
1)Si O)No

" 171. A que edad ingresé ( } (en meses)
172.Radiografias al paciente { )
1ysi0) no

173.Ndmero de veces ( )

174.Edad a los Rx .( ) .Se especificara en meses.

175. Amigdalectomia { )
1)si0)no

176.Edad a la amigdalectomia .( ). Se especificara en meses.

177.Apendicectomia( )
1)si0)no

178. Edad a la apendicectomia ( ). Se especificara en meses

179. Antecedente de fraumatismo ( )
1)si0) no

180.Sitio del traumatismo ( )
01) cabeza 02) cuello 03) térax 04) abdomen;05) extremidad superior:
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08) extremidad inferior

181.Medicamentos antes de {a enfermedad ()
01) cloramfenicol; 02) fenilbutazona; 04} azatriopina; 08) vitaminas;
16) metronidazol. ‘ ’

182 Alimentacién:Tipo ( ); Nimero de veces ()
Se codiflcan dos variables como sigue: tipo de alimento y niimero de veces,

Frecuencia
01) vasocleche 15) taza broccoli 0) NO
02) tetaleche 16) tazanahoria 1)1-3 por mes
03) bibeleche 17} espinacas 2)1 x semana
04) rebanqueso 18) calabacita 3) 2a 4 x semana
05) margarina 19) jitomate 4) 5 a6 xsemana
06) mantequilla 20) betabel &) 1 al dia
07) huevo 21) cereal 6) 2a3 x dia
08) rebanjamén 22) refresco 7V4as5xdia
09) salchicha 23} churritos 8) 6 x dia
10) rebatocino 24) platano
11) bistekhigado 25} durazno
12) carneres 26) jugona
13) carnecerdo 27) otrasfrutas
14) alientatados 28) chocomili

183. Guisa con aceite ( )
1)si Ojno

184. Tipo de aceite ( ) ‘
1)de maiz ;2)de girasol;4) de cartamo; 8) mantequilla; 16) margarina; 32) Manteca
animal; 64) otros

LAS SIGUIENTES PREGUNTAS SON TOMADAS DEL EXPEDIENTE CLINICO
185.Tipo de cancer({ en todos los casos 20 que es TW)

186. Afio del Diagnéstico{ )

187. Edad del nifio al diggnéstico { ). Se codifica en meses.
188. Fecha de inicio de los sintomas( )

189.Tiempo transcurrido desde el inicio de tos sintomas al diagnéstico{ )

190. Ti po tratamiento { )
01) quimioterapia; 02) cirugia; 04} radioterapia
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191. Resuitado de estudio histopatolégico ( )
1)8i; O)No

192. Cual fue el resultado del estudio radigrafico { )

. (se codiflca sdlo en los casos)
00) Sin resultado; 01) Normal; 03) Tumoracién abdominal;04) Masa ocupativa,
05} Masa mediastinal.

193.Cual fue el resultado del ultrasonido { )
{se codifica sélo en casos)
00)Sin resultado;01) Masa tumoral; 02) Tumoracién
abdominal;03)Metastasis;04) Tumor

184.Cuél fue el resuitado de la tomografia{ )
" (codifica sblo casos)
01) Comprobacion del tumor;03) Negativo; 05) Sin metastasis;08) Probable tumor: 07)
Tumoracion abdominal; 09} Tumoracién mediastinal.

195. Vive su hijo ()
1)si ;0)no \

196.Tiempo duracion de la entrevista{ )
se codifica en minutos

197. Nombre del entrevistador( )
01) Gabriela;02) Lucero; 03) Guadalupe;04)Mayte: 05) Minerva;08) Veroénica;
07) Sugey,08) Concepcion;09) Juana; 10) Damaris

198.0bservaciones
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