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EN EXTREMIDADES: FACTORES PRONOSTICOS

AL GODOY, GUSTAVO GOTERA, ARMANDO GIL, JESUS PARRA, VICTOR BRITO.

SERVICIO DE TUMORES OSEOS Y PARTES BLANDAS, INSTITUTO DE ONCOLOGIA LUIS RAZETTI, CARACAS, VENEZUELA.

RESUMEN

OBJETIVO: Evaluar los factores prondésticos de los

SUMMARY
OBJECTIVE: To evaluate the prognostic factors in soft

sarcomas de partes blandas en extremidades, en el Institutotissue sarcomas of the extremities, at the Instituto de

de Oncologia “Dr. Luis Razetti"MATERIALES Y
METODOS: Estudio retrospectivo de 120 pacientes con
diagndstico de sarcoma de partes blandas en extremidades
tratados en el Instituto de Oncologia “Dr. Luis Razetti”
entre enero de 1979 y diciembre de 1995. Se revisaron
variables clinicas y patolégicas, para identificar los
factores predictivos de sobrevida global, sobrevida libre
de enfermedad, recaida metastasica y recaida local.
RESULTADOS: De los pacientes 56 % del sexo
masculino y 44 % del sexo femenino; media de edad 36
afos; sitio anatémico mas frecuentemente afectado: el
muslo (43 %). Con una media de seguimiento de 43

Oncologia “Dr. Luis Razetti".MATERIALS AND
METHODS: Retrospective study of 120 patients with

,diagnosis of soft tissue sarcomas of the extremities, treated

in the Instituto de Oncologia “Dr. Luis Razetti” between
January of 1979 and December of 1995. Clinical and
pathological variables were reviewed, to identify the
predictive factors of global survival rate, disease-free
survival rate , metastasic relapse and local relapse.
RESULTS: Of these patients, 56 % were male and, 44 %
were female; age average was 36 years; the most frequently
affected anatomical site was the thigh (43 %). The follow-
up average time was 43 months. The local relapse was of

meses, la recaida local fue del 24 %, recaida metastasica24 %, metastasic relapse was 41 %. 48 patients died (40

del 41 %. Fallecieron 48 pacientes (40 %). La sobrevida
global y sobrevida libre de enfermedad actuarial a 5 afios
fue 60 % y 49 %, respectivamente. Los factores
relacionados con recaida local fueron los méargenes
quirargicos positivos y los sub-tipos histolégicos
schwanoma maligno y sarcoma sinovial. Para recaida
metastésicay sobrevida global fueron alto grado tumoral,
tamafio tumoral > 5 cm, penetracion tumoral, y las
variedades histologicas leiomiosarcoma y schwanoma
maligno. Fueron factores adversos de sobrevida libre de
enfermedad alto grado histolégico, margenes quirdrgicos
positivos, tamafo tumoral > 5 cm, penetracién tumoral y
las variedades histoldgicas leiomiosarcomay schwanoma
maligno.CONCLUSIONES: El alto grado histolégico es

el principal factor predictivo para recaida metastasica,
sobrevida global, y sobrevida libre de enfermedad,
mientras que el margen quirdrgico lo es para recaida
local.
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%). The 5 years actuarial global survival and disease-free
survival was 60 % and 49 %, respectively. The factors
related to local relapse were positive surgical margins
and the histological subtype: malignant schwanoma and
synovial sarcoma. For metastasic relapse and global
survival were high grade tumors, tumoral size > 5 cm,
tumoral infiltration and, the histological subtypes:
leiomyosarcoma and malignant schwanoma. High
histological grade, surgical positive margins, tumoral
size > 5 cm, high histological degree. Tumoral infiltration
and the histological subtypes: leiomyosarcoma and
malignant schwanoma, ere adverse factors to disease-free
survival. CONCLUSIONS: The high grade tumor is the
main predictive factor for metastasic relapse, global
survival, and disease-free survival , whereas the surgical
margin is it for local relapse.

KEY WORDS: Sarcoma, soft tissue, extremities,
prognosis.
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predictores del resultado del tratamiento. En
INTRODUCCION Venezuela, no existe un andlisis completo y
detallado de este problema y, creemos que es
importante analizar la experiencia en el centro
donde se trata un numero importante de este
tipo de pacientes, aun cuando constituya un

0S sarcomas representan un grupo
heterogéneo de tumores, que
aparecen con una frecuencia . i
. estudio retrospectivo.
aproximada de 1 % de todas las i i ]
neoplasias en adultos y 15 % de las neoplasias FPara el fin mencionado, se revisaron las

en nifios, cuyo pronéstico puede ser reservado Nistorias clinicas de todos aquellos pacientes
. con diagnoéstico histoléogico comprobado de

En Estados Unidos, pais con estadisticas ;arcoma de partes blandas en exiremidades,

. o . . . ingresados y tratados en el IOLR entre 1979 y
confiables, laincidencia anual varia entre cinco . L. -

. . . ~ 1995 (17 afos de casuistica con 5 afios de
y seis mil quinientos casos nuevos al afio,

o . seguimiento). Se analizaron variables tales
manteniéndose constante esta cifra. En

, . como la edad, sexo, sitio anatémico, tamafno
Venezuela, los sarcomas estan contenidos en el . : L .
) , . . .. tumoral, tipo y grado histolégico, penetracion
aparte “otros” de los anuarios de estadistica

; . tumoral, modalidad de tratamiento, estado
vital del MSDS, por lo que no hay un registro . : L P

ganglionar y estadio clinico patolégico.
detallado de estos tumores.

. o . . También se analizé la influencia de estos
En el Instituto Oncol6gico “Dr. Luis Razetti”  tactores en la sobrevida global (SG), sobrevida

de Caracas (IOLR), se recibe un importante |ipre de enfermedad (SLE), recaida local (RL),

nimero de sarcomas procedentes de diversasy recajda metastasica (RMT), tanto de manera

regi_ones del pal's,_yaque se tratade un centro dejndividual, como por analisis de mdltiples
nacional referencia. Este trabajo analiza en la yarjaples, para asi comparar con trabajos

institucion, los factores que han tenido [gzlizados en otras instituciones.
influencia en los resultados del tratamiento de
esta patologia, en un lapso de diecisiete afios.
Se incluyen solamente los sarcomas de partes
blandas en extremidades, ya que constituyen
un grupo relativamente homogéneo y cuyos
factores pronosticos son comparables. Tremon
y col.®, presentan una casuistica de 12 afios en
este centro, incluyendo sarcomas de partes
blandas en todas las localizaciones, donde no se

Por tanto, tenemos como objetivo en este
trabajo, revisar la experiencia propia en el area,
analizar los factores con influencia en el
pronostico y modalidades terapéuticas de estos
tpacientes, asi como proponer, modificar y/o
reafirmar los procedimientos de control y
seguimiento de esta patologia.

evaluaron factores prondsticos. MATERIALES Y METODOS
En laliteraturainternacional existen trabajos
de investigacion, que han estudiado el Se practicé revision de las historias clinicas

prondstico de los sarcomas de partes blandas endel Departamento de Archivos y registros
extremidades, siendo en su mayoria retros- médicos del Instituto de Oncologia “Dr. Luis
pectivos debido alo infrecuente de esta patologia Razetti”, correspondientes a los pacientes
(19, En la actualidad hay series prospectivas mayores o iguales a 15 afios de edad, con
gue han analizado este problentd!?, diagnodstico de sarcomas de partes blandas
seflalandose factores como el tamafo tumoral, localizados en extremidades y tratados en la
penetracion, grado histoldgico, sitio anatomico, Institucion entre 1979 y 1995. Se incluyeron
edad y estado ganglionar, como importantes todos los estadios incluso aquellos con
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metastasis a distancia al momento del
diagnéstico. Para la recoleccién de datos se
utilizé un formato donde se registraron los datos
de identificacion del paciente, edad, sexo,
antecedentes oncoldgicos, sintomas de inicio,
localizacion anatdémica de la lesién, tamafo
tumoral, histologia, penetracion tumoral, grado
de diferenciacion histolégica y margenes

quirdrgicos; todos estos para el analisis de
factores prondsticos. Ademas se recolectd
informacién sobre los estudios diagndsticos
complementarios, tipo de biopsia, diagndstico
preoperatorio, tratamiento neoadyuvante,
cirugiarealizada, tratamiento adyuvante, estado
de los ganglios linfaticos, seguimiento,

sobrevida global (SG) y sobrevida libre de

enfermedad (SLE). También se evaluétatus

mitético, diferenciacion, necrosis, contenido
estromal y vascularidad. Un tumor es definido
como profundo cuando invade aponeurosis,
musculo, hueso o estructuras vasculares y/o
nerviosas principales. Recurrencia local es la
aparicion de tumor en el sitio primario de
reseccion posterior a tratamiento adecuado, y
metastasis es entendida como presencia de la
enfermedad en un sitio anatémico u 6rganos
distantes al primari@*3-16)

A los resultados, se les practic6 analisis de
variable Unica para determinar estadisticamente
su influencia sobre el prondstico respecto a
recaidalocal (RL), recidiva metastasica (RMT),
sobrevida global (SG) y sobrevida libre de
enfermedad (SLE). Se utiliz6 la prueba exacta
de Fisher y Chi cuadrado para factores en los

de la enfermedad repOI‘tada en la Ultima consulta gue se comparan dos VariableS, y |Ogar|'tmico

utilizando las siguientes variables: vivo libre
de enfermedad, vivo con enfermedad, muerto
por enfermedad, muerto por otra causa y
seguimiento en meses. La recaida local (RL) y
metastasica (RMT) asi como su tiempo de
aparicion, sitio, namero, bilateralidad o no,

tratamiento y sobrevida después de las mismas.

Para facilitar la comprensién de algunas
variables, se define como extremidad inferior,
aquella comprendida desde la articulacion
coxofemoral hasta el pie (incluyendo gluteos y
descartando regién inguinal), y extremidad
superior, aquella comprendida desde la
articulacién escapulohumeral hasta la mano
(incluyendo hombro y descartando axilay region
escapular). Se define como un tumor distal a los
ubicados distalmente a la rodilla y el codo;
tumor grande aquel qgue mide 5 cm o mas, y

rank test para aquellos factores con mas de dos
variables. El analisis de probabilidad de
sobrevida global, sobrevida libre de enfermedad,
metastasis y recurrencia local, se efectud con
curvas de Kaplan-Meiery, posterior verificacion
con la prueba de Breslow para los factores de
mayor importancia. También se realiz6 un
analisis de maultiples variables a través del
método de regresion de C&¥, con intervalo

de confianza de 95 % para este dltimo, y se
considera que una variable es estadisticamente
significativa si P< 0,05.

RESULTADOS

Entre enero de 1979 y diciembre de 1995, un
total de 120 pacientes fueron tratados en el

pequefo aquel cuyo diametro mayor no alcanza Ir)stltu’to .de Oncologia “Dr. Luis Razetti” con
los 5 cm. Los margenes se consideran libres o diagnostico de sarcoma de partes blandas en

negativos cuando el estudio histopatolégico de

extremidades. De este total sesenta y siete

la pieza operatoria es reportado sin evidencia fueron hombres (56 %) y 53 mujeres (44 %). La

de células neoplasicas en sus bordes, y positivos€dad minima registrada para el estudio fue 15
o comprometidos, si el estudio microscépico 2M0sYy lamaxima 87 afios con una media de 36.

. , . A A 0,
reporta la presencia de células malignas. EI Observandose ademas que el 61 % de los
grado histolégico se define como alto o bajo Pacientes afectados tienen menos de 40 afos,
tomando en consideracion: celularidad, indice haciendo resaltar que en el presente estudio se

Vol. 14, N© 3, septiembre 2002
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descartaron los nifios. representando el 31 % (cirugia no preservadora

La mayor proporciéon de pacientes no acusé de miembros), mientras que la reseccion local
antecedentes oncolégicos personales o amplia fue la intervencion mayormente
familiares para un total de 92 casos (77 %). La Practicada con 60 casos para (52 %). La
masa indolora fue el sintoma mas frecuente de reseccion local se realiz6 en 5 pacientes (4 %),

consulta con 69 casos (57,5 %), en comparacion Y |as resecciones extra e intracompartamentales
con la masa dolorosa en 51 (42,5 %). en8y7casosparaun7 %y 6 % respectivamente.

Al evaluar los sitios anatémicos de ubicacion ~ Ochenta pacientes (69 %) recibieron
de la lesion, se destaca ampliamente el muslo tratamiento adyuvante: quimioterapia sola 21(18
con 52 casos (43 %), seguido por la pierna con %), radioterapia 25 (22 %), y combinacion de
16 (13 %), el brazo con 14 (12 %) y el hombro ambas 34 (29 %). Treinta y seis pacientes (31

y el antebraZO, con 12 y 9 casos para 10 % y 8 %) no recibieron tratamiento adyuvante.

% respectivamente. La ubicacién topografica
demuestra como el miembro inferior proximal
fue afectado en 62 casos (52 %), el superior
proximal en 26 (22 %), el inferior distal en 21
(18 %), y el superior distal en 11 (9 %).

El tamafo tumoral fue mayor o igual a 5 cm
en 94 pacientes (78 %), y menor a 5 cm en el
grupo restante con 26 casos (22 %).

Atodos los pacientes se les realizaron biopsia
previa al tratamiento, siendo esta incisional en
86 casos (72 %), escisional en 23 (19 %), y con
aguja gruesa en 11 (9 %).

La histologia previa al tratamiento fue
fibrohistiocitoma maligno (FHM) en 18
pacientes (15 %), liposarcoma en 17 (14%),
fibrosarcoma 11 (9 %), Schwanoma maligno 8
(7 %), sarcoma sinovial 7 (6 %), rabdomio-
sarcoma 5 (4 %), leiomiosarcoma 3 (3 %), y en
51 casos (43 %) no se pudo determinar la
variedad histolégica, o correspondian a otros
tipos pocos frecuentes.

Ciento dieciséis pacientes (97 %) fueron
sometidos a tratamiento quirurgico, de los cuales
ciento diez (95 %) con fines curativos, y seis (5
%) con fines paliativos. Ciento seis (91 %) de
estos casos fueron a cirugia sin tratamiento
previo, y diez (9 %) recibieron alguna modalidad
terapéutica preoperatoria (siete quimioterapia,
dos radioterapiay uno quimiorradioterapia). La
amputacion y la desarticulacion fueron los
tratamientos de eleccion en 36 pacientes,
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Con una media de seguimiento de 43 meses
la sobrevida global (SG) fue de 60 %, y la
sobrevida libre de enfermedad (SLE) de 53 %.
Fallecieron 48 pacientes para una tasa de
mortalidad del 40 %. Veintiocho pacientes (24
%) presentaron recidiva local (RL), y cuarenta
y siete (41 %) recaida a distancia; de estos, tres
(3 %) presentaron ambas simultdneamente.

La precision diagnéstica del tipo histologico
especifico, mejor6 considerablemente en el
estudio del espécimen quirdrgico definitivo,
siendo necesarios la inmunohistoquimica y el
estudio con microscopio electrénico en muchos
de estos casos. El FHM continua siendo la
variedad histol6gica mas frecuente con 21 % de
los casos (25 pacientes), seguido en orden
descendente por el liposarcoma con 16%%
Schwanoma maligno (tumor maligno de la vaina
de los nervios periféricos) 1399, fiborosarcoma
y sarcoma sinovial 11 %®, rabdomiosarcoma
6 % @, leiomiosarcoma 5 %), y otros o no
determinado en el 18 %?.

Se documento penetracion superficial en 18
casos (15 %), profunda en 101 (84 %), y no fue
posible precisarla en un paciente. En setenta y
seis casos (63 %) se documentdé alto grado
histoldgico, distribuidos como G3: 57 (48 %) y
G4: 19 (16 %). Los pacientes con bajo grado
histolégico fueron 42 (35 %), siendo G1: 20 (17
%) y G2: 22 (18 %). Se desconoce el grado
especifico en dos pacientes.

Los margenes quirurgicos fueron reportados
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como comprometidos en 18 casos (16 %) y describen a continuacion:
libres en 101 (87 %), en un paciente se desconoce Recaida local: Las variables que se

el estado de los margenes. Se reportaron gangliosre|acionaron con RL en el andlisis de variable
linfaticos en 42 casos (36 %), siendo positivos (njca, fueron: la presencia de margenes positivos
en 4 (3 %)y en 2 casos se desconoce el estadocon una RL del 39 % contra 22 % de los pacientes
de los ganglios linfaticos. con margenes negativos (P= 0,002); variedades

La estadificacion posoperatoria, segun la histolégicas schwanoma maligno con una RL
clasificacion TNM, se demuestra en el Cuadro del 40 % (P= 0,012); sarcoma sinovial con una
1, predominando los estadios avanzados |IB, Ill RL del 38 % (P=0,013) y rabdomiosarcoma con
y IV con un 76 % (90 pacientes). 29 % de RL (P= 0,05). La ubicacioén distal del

De IOS Veintiocho pacientes que presentaron tumor pl‘imal’io tamb|én fue un factor adveI’SO
RL, veinticinco (89 %) recibieron alguna ¢on 38 % de RL contra 18 % en los tumores
modalidad terapéutica para la recaida, en 22 proximales (P=0,002). Laprobabilidad de SLRL
casos (88 %) con fines curativos y tres (12 %) Viene a confirmar que el margen quirdrgico
con fines paliativos. Se realizé reseccién local POsitivo fue el factor de mayor importancia (P<
amplia en 14 pacientes (56 %), amputacién en 7 0,05), ni el grado histolégico, edad, tamafio
(28 %), y desarticulacion en 4 (16 %). El tiempo tumoral o penetracion tumoral, fueron variables
medio para la aparicién de RL fue de 16 meses. Significativas (Figura 1).

Cincuenta y dos pacientes presentaron En el analisis de ml’JltIpleS variables de
metastasis a distancia (RMT:47) o fueron estadio regresion de Cox, el factor de mayorimportancia
IV al inicio (5 %), cuarenta y tres a pulmén fue el margen microscopicamente positivo (P=
exclusivamente (87 %), seis (12 %) a higado y 0,0056), ademas se relacionaron con RL las
pu|mén, y una dsea (1 %), representando un 98 variedades hiStOIégicaS schwanoma maligno (P=
% en total las metastasis pulmonares. De estas0,02) y sarcoma sinovial (P= 0,047).
altimas, 42 fueron multiples o bilaterales (84
%) y 8 (16 %) unicas o dos unilaterales.

Descartando los estadios IV la media para la L™
aparicion de las metastasis fue de 18 meses. 0,9 1

Se trataron veinticuatro pacientes con 2 %%
metastasis a distancia (51 %), el objetivo del < 07°
tratamiento fue paliativo en 20 (83 %), y curativo ‘:: 0,6
en 4 (17 %). Las modalidades terapéuticas s 0.5 -
fueron: cirugia sola en 2 casos (8 %), g 0,4 -
quimioterapia 17 (71 %), radioterapia 2 (8 %), £ 03 - e Positivos

cirugiamas radioterapia 2 (8 %) y guimioterapia 02
mas radioterapia 1l (4 %). La media de sobrevida 0.1 -
en este grupo fue de 4 meses, con tres casos 0
anecdoticos de sobrevida mayores a 24 meses. 0 0 40 60 80 100 120

Fallecieron por enfermedad 48 pacientes (40
%), con una media de sobrevida en este grupo
de 18 meses (se incluyen estadios V).

Respecto a las variables prondsticas que se Figura 1. Probabilidad de recaida local de acuerdo
relacionaron con resultados adversos, se @ los margenes microscépicos.

Negativos

Meses

Vol. 14, N© 3, septiembre 2002
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Metastasis:Las variables que se relacionaron Sobrevida global (SG):La edad > a 40 afios
individualmente con metastasis a distancia, es un factor adverso, conuna SG de 49 % vs. 65
fueron la edad > a 40 afios con una RMT del 51 % en los pacientes menores de 40 afios (P=
% (P= 0,0013), sexo masculino con una RMT 0,032), tamafio tumoral >a5 cm con una SG del
del 60 % (P= 0,001), tamafo tumoral mayor de 53 % contra el 85 % de los pacientes con tumores
5 cm con una RMT del 47 %, contra el 12 % de menores de 5 cm (P=0,046), grado histolégico
los pacientes con tumoraciones menores a 5 cmalto con una SG del 68 % respecto al de bajo
(P= 0,00043), alto grado histolégico con una gradocon SG del 93 % (P=0,00021), penetracion
RMT del 57 %, comparada con un 10 % de los profunda también se consider6é adversa al
tumores de bajo grado (P=0,00023), penetracion compararse con la superficial con SG del 55 %
profunda (P= 0,002) con una RMT del 45 % vs. y 89 % respectivamente (P=0,00054); ubicacién

11 % de los pacientes con penetracidon super-
ficial, margenes positivos con una RMT del 50

% contra 39 % con margenes negativos (P=
0,032), y variedades histolégicas FHM (P=

0,0003), schwanoma maligno (P= 0,0001),

leiomiosarcoma (P= 0,00001) y sarcoma

sinovial (P=0,0023) (Cuadro 1). Las curvas de
probabilidad de sobrevida libre de metéstasis
de Kaplan-Meier confirman al grado histolégico

alto (P< 0,001), tamafio tumoral > a 5 cm (P<
0,001), penetracion tumoral profunda (P<

0,001), edad > 40 afios (P< 0,05) y méargenes
positivos (P< 0,05), como los factores mas
significativos (datos no mostrados).

En el analisis de regresion de Cox de
multiples variables, el grado histolégico
desfavorable fue el factor de mayor importancia
(P= 0,0005), luego se relacionaron también
tamafio tumoral >5 cm (P=0,001), penetracién
tumoral profunda (P= 0,03), y las variedades
histolégicas leiomiosarcoma (P= 0,01) y
schwanoma maligno (P= 0,05).

Cuadro 1. Estadificacién clinica. (TNM)

Estadio N % Mortalidad
I 1A IB 227 15 19 6 13 5%

I 1A 1IB 19712 176 11 11 %
A B 611249 521141 57 %
IV IVA IVB 1147 936 82 %
Desconocido 5 4 20 %
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proximal (P= 0,031), y las variedades

histolégicas FHM (SG del 44 % P= 0,015),

fibrosarcoma (SG del 46 % P= 0,023),

schwanoma maligno (SG del 53 % P= 0,047),
leiomiosarcoma (SG del 33 % P= 0,001), y
sarcoma sinovial (SG del 46 % P= 0,013)
también lo fueron. Las curvas de probabilidad
de SG de Kaplan Meier demuestran que los
tumores de alto grado (P< 0,001), tamafo
tumoral mayor de 5 cm (P< 0,001), y la

penetracion profunda (P=0,001) se relacionaron
significativamente con SG menores, no asi con
los méargenes quirdrgicos y la edad (datos no
mostrados).

En el analisis de multiples variables para
SG, los tumores de alto grado se relacionaron
significativamente con menores tasas de SG
(P=0,006); otros factores relacionados desde el
punto de vista estadistico fueron tamafio tumoral
mayor a5 cm (P=0,017), penetracion profunda
(P= 0,04), y las variedades histoldgicas
schwanoma maligno (P< 0,05) y leiomiosarcoma
(P=0,02).

Sobrevida libre de enfermedad (SLE):El
cuadro 10 demuestra que la edad > de 40 afios
con una SLE del 34 % (P= 0,029), tamafio
tumoral mayor a5 cm conuna SLE del 35 % (P=
0,0038), tumores de alto grado con SLE del 25
% (P=0,00011), penetracion profunda con SLE
del 44 % (P= 0,0043), margenes quirargicos
positivos con SLE del 28 % (P= 0,0034), y las
variedades histolégicas FHM (SLE del 44 % P=
0,01), fibrosarcoma (SLE del 46 % p=0,01),
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schwanoma maligno (P= 0,005) y leiomiosar-
coma (P=0,004) con SLE del 33 % para ambas,
se relacionaron significativamente en el andlisis
de variable Unica. Las curvas de probabilidad
de SLE de Kaplan-Meier demuestran que los

tumores de alto grado (P< 0,001), mayores de 5

cm (P< 0,001), con penetraciéon profunda (P=
0,001), y los margenes microscépicos
comprometidos (P= 0,003), se relacionan con
menores probabilidades de SLE, no hubo
relacion con la edad (datos no mostrados).

El andlisis de regresion de Cox de multiples
variables para SLE relaciona significativamente
con menor probabilidad de SLE a los tumores
de alto grado (P=0,0001), tamafio mayora5cm
(P=0,0006), margenes microscopicos positivos
(P=0,0012), penetracion tumoral profunda (P=

DISCUSION

El Instituto de Oncologia “Dr. Luis Razetti”

en Caracas, es el centro nacional de referencia
del Ministerio de Salud y Desarrollo Social, en
lo referente al manejo de los pacientes con
diagndstico de cancer. Sin embargo, como es de
resaltar en nuestro estudio, el numero de
pacientes es limitado, s6lo 120 pacientes en
diecisiete afios, lo que confirma la baja
frecuencia de esta patologia, con unaincidencia
anual en nuestro centro de menos de 10 casos
nuevos al afio. Esto no es una caracteristica
exclusiva de nuestra poblacién. La mayoria de
las series publicadas han presentado un nimero
limitado de pacientes para el andlisis de datos,
y han sido de caracter retrospectivo y

0,045), y las variedades histolégicas schwanoma myltiinstitucional.

maligno (P=0,03), y leiomiosarcoma (P=0,01).
La sobreviva global actuarial a los 36, 60,

Es una enfermedad de pacientes jovenes, en
esta serie se descartaron aquellos pacientes con

120y 180 meses fue de 65 %, 60 %, 57 %, 51 %, una edad menor a los 15 afios, a pesar de esto

mientras la sobreviva libre de enfermedad, para hubo una preponderancia de pacientes en el
el mismos periodos fue de 54 %, 49 %, 46 % y grupo de 40 afios 0 menos con un 66 %, siendo

43 %, respectivamente (Figura 2).

0.8
0,6 -
0.4 -

02 1 ——SG

Probabilidad de Sobrevida Actuarial

40 60 80 100 120 140 160 180
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Figura 2. Probabilidad de sobrevida global y libre
de enfermedad.

esta realidad igual a la informada por otros
autores. Geery col. (6), reportan una frecuencia
del 63 % en pacientes menores de 50 afios, Ueda
y col. (10) sefialan una frecuencia del 55 % en
menores de 40 afios y las series Memorial
Sloan-Kettering Cancer Center de Nueva York,
también tienen preponderancia en los pacientes
jovenes®11.12)

El sexo es predominantemente en hombres,
aunque ciertas variedades histolégicas tienen
mayor prevalencia en la mujer. En el IOLR el
sexo masculino representa un 56 % del total de
pacientes, cifras que son similares a las de
series reportadas en la literatufd°'2 La
masa indolora, asociada con frecuencia a
tumores pequenfos, es el sintoma de presentacién
mas frecuente con un aproximado del 66 % de
todos los pacienté%'V), en nuestra serie en el 53
% de los pacientes este fue el motivo de consulta,
creemos que en nuestro grupo de estudio se
presentan para esta variable cifras diferentes a
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las reportadas en la literatura por lo avanzado como evento terminal antes de presentarse la
de las lesiones al momento de la consulta. RL, sin embargo, es de hacer notar que la media

El muslo fue el sitio predominante de de aparicion de RL y RMT (16 y 18 meses
ubicacion de las lesiones con un 43 % del total respectivamente), y el porcentaje de pacientes
de casos, mientras que en las series de Ueda ydue presenté RLy RMT simultaneamente (3 %,
col. @y Pisters y col.®), el 48 % y 49 % n:3), no fue diferente al reportado por el Dr.
respectivamente tenian una localizacién Pistersy col®®
proximal inferior, siendo mayor el nimero total Las cifras de SG y SLE de nuestra serie
de pacientes con sarcomas en los miembrostambién son menores a las informadas por otros
inferiores. El tamafio tumoral es una de las autores, Pistersy cdétVreportan una SG del 76
caracteristicas que en este trabajo es diferente a%, con una mortalidad del 24 %, Lewis y c®l.
la reportada por otros autores. La mayoria de reportan cifras de SG del 72 %, con una
los estudios informan que los tumores mayores mortalidad del 28 % y una SLE del 68 % ambos
o iguales a 5 cm son preponderantes con unaestudios a los 5 afios de seguimiento, Ueda y
frecuencia que varia entre el 53 % y 65910 col. 19 no tienen cifras tan promisorias como
12 Nosotros tenemos una mayor tendencia a los grupos anteriores y la SG y SLMT es del
tratar tumores mayores de 5 cm conun 78 %, lo 56,7 % y 51,5 % respectivamente, Stotter y col.
que nos hace afirmar como comentamos y Tanabe y col. (18), reportan cifras de SG
anteriormente, el estadio mas avanzado en queactuarialesa5 afiosdel 72 %y 66 %,y Thompson
consultan nuestros pacientes. y col. ®® informan cifras de SLE del 55 %. La

Veintiocho pacientes de nuestra serie diferencia en nuestras cifras respecto a la SG,

presentaron recaida local (24 %), cuarenta y SLE y SLMT, podrian explicarse por lo
siete presentaron metastasis (41 %) y fallecieron avanzado de los tumores de los pacientes al
48 (40 %). Con una SG y SLE de 60 % y 53 %, momento de acudir a la primera consulta. Otro
con una media de seguimiento de 43 meses, yaspecto resaltante es que mientras en la mayoria
una SG y SLE actuariales a cinco afios del 60 % de las series la cirugia preservadora de miembros
y 49 % respectivamente, las cifras de RL de Se realiza entre el 81 % y 93% de los casos
nuestro trabajo no son diferentes a las reportadas®®****? en nuestro centro sélo el 69 % de los
en otras series. Sin embargo, en la mayoria dePacientes se les realiz6 este tipo de
estos trabajos, la diferencia entre la RL y la Procedimientos.

RMT no es superior al 10 %. Pisters y col. (11) Larecaida local de nuestra serie se relacion6
reportan RL del 17 % y RMT del 22 %, Tanabe significativamente con los margenes quirargicos
y col. (18) acusan cifras de RL del 15 % y de comprometidos (P=0,005), y con las variedades
falla a distancia del 25 %, y Heise y col. (4), histolégicas: schwanoma maligno (P= 0,02), y
sefialan cifras del 56 % y 39 % respectivamente sarcoma sinovial (P=0,047). Mdltiples autores
para RL y RMT, siendo esta una de las pocas han confirmado la relacién entre las RL y los
series donde la RL es mayor ala RMT, haciendo margenes quirldrgicos comprometidé¥-12.18)
notar que se trata de un trabajo retrospectivo y Pisters y col!Y, reportan una RL a cinco afios
multi-institucional. Asumimos que nuestra RL del 80 % y 59,9 % para pacientes con margenes
es baja porque la mayoria de los pacientes libres y comprometidos respectivamente, cuyo
presentan al momento del diagndstico, estados analisis de multiples variables sefial6 a este
avanzados de su enfermedad y presencia defactor como el mas importante en la presencia
otros factores tumorales relacionados con RMT, de RL (P< 0,001). En esa revisién, los tumores
esto condiciona enfermedad sistémica y muerte malignos de la vaina de los nervios periféricos,
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también aportaron un papel significativo en la bajo grado del 93 % comparada con sélo el 63,3
RL (P=0,01), lo cual est4 acorde con nuestros % para tumores de alto grado (P=0,001), y SG
resultados. Una mayor incidencia de lareportada del 94,7 % y 65,7 % (P=0,001) para tumores de
por otros autores, es la observada en nuestrabajo grado y alto grado respectivamente. Series
serie con los schwanomas malignos (13 %). Es recientes han demostrado que el grado
probable que la neurofibromatosis o enfermedad histolégico alto es un factor precoz de mal
de Von Recklinghausen’s que predispone a este prondstico, con fundamental importancia en
tipo de tumor, sea mayor en nuestro medio, aquellos pacientes que presentan estos eventos
aunque esta observaciéon no esta confirmada. Ladurante los primeros cinco afios, posterior a lo
variedad histolégica del sarcoma sinovial no ha cual esta variable pierde importancia, una
sido reportada frecuentemente como un factor explicacion posible es el hecho de que los
de mal prondéstico para RL, sin embargo, en tumores de alto grado tienen un componente
nuestra casuistica fue un factor desfavorable. biolégico muy agresivo, y otros factores como
En algunos casos la ubicacién anatémica de los méargenes positivos, el tamafio y la
estas lesiones, proximas a pequefias articu- penetracién tumoral, adquieren su mayor valor
laciones, dificulté dar margenes adecuados sin 12, En nuestro trabajo no analizamos los
el apoyo ortopédico adicional, pudiendo ser factores con influencia en el prondstico tardio
ésta la causa de la presencia de este factor en lay/o sobrevida mayor a cinco afios, sin embargo,
RL de nuestros pacientes. La variedad esde hacernotarque enlos pacientes estudiados,
histologica fibrosarcoma no fue un factor mas de las tres cuartas partes de estos

significativo para RL; algunos autoré!?, acontecimientos ocurrieron antes de los 36
aluden a esta variedad de tumores como de meses.
importancia esencial para la RL, sin embargo,  Otros factores adicionales, como el tamafio

sus series no incluyeron los fibrosarcomas de tymoral mayor a 5 cm (P= 0,001), penetracion
bajo grado. Los tumores de alto grado no se tymoral profunda (P= 0,03), y variedades
relacionan con RL, puesto que este es un factor histolégicas schwanoma maligno (P= 0,05) y
biolégico de agresividad precoz, que se |gjomiosarcoma (P= 0,01) se relacionaron
manifiesta usualmente pormetéstasisadistanciaSigniﬁcativameme con mayor probabilidad de
y muerte. RMT. Heise y col®, reportan en su serie que el
Los sarcomas de alto grado representan untamafo tumoral fue un factor adverso
grupo de mal prondstico por su tendencia significativoindependiente para metastasis, con
temprana a enviar metastasis, por tanto su RMT del 86 % y 63 % a los 5 afios en tumores
control debe ser muy prematuro. Este es el mayores y menores de 5 cm respectivamente
factor de mayor importancia pronéstica (P= 0,0005). Mandard y col?, implican al
independiente en nuestra serie. La RMT fue del tamafio tumoral, penetracion y margenes
57 % comparado con un 10 % de los tumores de quirdrgicos como factores responsables en las
bajo grado (P=0,0005). La SGy SLE actuarial RMT. La serie de Pisters y cdl?, confiere
a cinco afios fueron del 68 % y 25 % para igualmente importancia significativa al tamafio
lesiones de alto grado, cotejado con una SG del tumoral, penetracién tumoral, y la variedad
93 %y SLE del 76 % paratumores de bajo grado histolégica leiomiosarcoma en el analisis de
(P= 0,006 y 0,0001 respectivamente). Esto no multiples variables en la aparicién de metastasis
es diferente a lo reportado en la mayoria de la a distancia.
literatura ¢4©71119) La serie del MSKCC de La SG se relacion6 directamente con los

Pisters y colt, apunta SLMT para tumores de  mjsmos factores asociados a RMT, ya que es
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bien sabido que la mayoria de estos pacientesmayor importancia que el grado histolégico
fallecen de enfermedad metastasica. El tamafio (111218 En |a serie de Tanabe y c6¥, cuando
tumoral mayor a 5 cm con una SG del 53 % los margenes quirdrgicos estaban compro-
(P=0,017), penetracién tumoral profunda con metidos, la SLE baj6o de 71 % a 24 % (P=0,005).
SG del 55 % (P= 0,04), y las variedades Otros factores adversos reportados son la
histol6gicas, schwanoma maligno y leio- penetracion tumoral, tamafio mayor a 5 cm y
miosarcoma con SG del 53 % (P=0,05) y 33 % edad mayor a 50 afds!?19

(P= 0,02) reSpeCtivamente también se relacio- Durante mucho tiempo gran cantidad de
naron adversamente con cifras estadisticamentegytores ha defendido el concepto de que la

significativas. Ueda y col!?, relacionan la SG  yariedad histoldgica especifica tiene una
adversa con tumores de alto grado, penetracionjmportancia limitada a la hora de decidir un
profunda, tamafio tumoral mayor a 5 cm, Y determinado esquema de tratamiento, sin
margenes quirdrgicos comprometidos. Tanabe empargo en trabajos de los defensores de esta
y col. ®® confieren particular significado al opinién “61112) algunos subtipos histolégicos
tamafio tumoral y a los margenes quirirgicos, como los tumores malignos de la vaina de los
mientras Mandard y col(”, obtienen en su  npervios periféricos, leiomiosarcomas, fibro-
estudio que los margenes quirdrgicos compro- sarcomas, se han relacionado adversamente con
metidos o cercanos, el tamafio y la penetracion |3 sG y SLMT y RL. Esto se explica por el
tumoral tienen un efecto desalentador en la SG hecho de que la mayor mayoria de estos tumores

de sus pacientes. La serie de Pisters y&@l.  son de alto grado y tienen un comportamiento
prospectiva y con el mayor nimero de pacientes, piol6gico agresivo.

relaciona a otros factores adicionales al alto
grado tumoral con SG: tamafio tumoral mayor a
5 cm (P= 0,001), penetracién profunda (P=
0,002), presentacion del primario como
recurrencia (P= 0,033), ubicacion en miembro
inferior proximal (P= 0,016), y variedades
histolégicas leiomiosarcoma (P= 0,012) y
schwanoma maligno (P= 0,0077).

Otro aspecto destacado en la actualidad es la
influencia de la recaida local en la sobrevida
global y la aparicién de RMT. En nuestra serie
aunque no fue un factor de analisis, tenemos
gue recidivaron localmente 28 pacientes, de
estos fallecieron 11 (39 %), y presentaron
metastasis 12 (43 %), comparado con resto del
grupo con 37 defunciones (31 %), y metastasis

La SLE fue influenciada en nuestra serie, g3 distancia 36 (31 %). Lewisy col. (9), reportan
ademas del grado histolégico alto, por el tamafio yna tasa de RMT del 33 % (38 de 116) y una
tumoral, la penetracion tumoral, margenes mortalidad del 29 % (34 de 116) donde se
quirdrgicos positivos, y variedades histolégicas demostré que la RL fue un factor predictivo
leiomiosarcomay schwanoma maligno; mencién jndependiente de mortalidad y metastasis (P=

aparte merecen los margenes en la SLE, 10s,001), Sttoter y col. obtuvieron resultados
cuales no se relacionaron independientemente gimilares.

con SG y RMT, la influencia de la RL fue
determinante. En series recientes se ha dado
una importancia primordial al estado de los
margenes quirdrgicos, mencionandose a estos
como un factor pronéstico adverso significativo,
no solo para RL y SLE sino para SG y RMT,
subrayando ademas que en los pacientes con
sobrevida mayores de 5 afios, es un factor de

Debido al numero reducido de pacientes con
RMT que se sometieron a tratamiento con fines
curativos, este analisis no se realiz6. Sélo cuatro
pacientes fueron tratados con fines curativos, la
media de aparicién de las metéstasis fue de 18
meses, y la media de sobrevida en el grupo en
total (47 con metastasis pulmonares) fue de 4
meses, con sélo tres casos de sobrevida mayores
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aveinticuatro meses. Las metastasis pulmonaresde su serie con RMT presentaban tumores de
de sarcomas de partes blandas, tienen posi-alto grado (en nuestra serie esta cifra es del 91
bilidad de curacidon con tratamiento quirdrgico, %) siendo este también un factor predictivo de
pero, para que este pueda ser llevado a cabo cormalos resultados. El nimero de metéstasis mayor
éxito, el paciente debe tener una enfermedad a tres no se relaciond significativamente con
local controlada o controlable, la enfermedad malos resultados. Putmamy cé?b, reportan en
metastasica debe estar limitada al térax, debe su serie, sin embargo, que un nimero de nédulos
ser resecable en su totalidad y el paciente estarmetastasicos mayores o iguales a cuatro son un
en condiciones para ser sometido a una factor adverso de sobrevida, pero norelaciona a
toracotomid®?%. Las series publicadas entorno la bilateralidad de la enfermedad con la
al tema, reportan que la media de sobrevida de sobrevida.

los pacientes con metastasis pulmonares cuando

éstas son resecadas qu[rurglcamen'te varia entre CONCLUSIONES

18 y 33 meses, y que ésta es mejor que la de

aquellos pacientes no sometidos a tratamiento _

quirtrgico®. Billingsley y col.?%, en una serie La frecuencia de Io; sarcomas de partes
de 719 pacientes recolectados prospectivamente,blandas en nuestro medio es baja, sin embargo,
obtuvieron una media de sobrevida de 15 meses N0 deja de ser un motivo de preocupacion por su
para el grupo en total, de 33 meses para los alta mortalidad en la poblacion joven._ Los
pacientes cuya enfermedad fue resecada en sud'UpPos de menor edad en nuestro medio, son
totalidad, y s6lo de 11 meses para el grupo con @féctados con mayor frecuencia, que lo
enfermedad irresecable (P=0,05). La sobrevida reportado en series de otros paises. El sexo
actuarial a los tres afios fue del 46 % para el masculino es el mas afectado. La presentacion
grupo con enfermedad resecada en su tota”dad,lnl'ua'l nos revela que los estadlos_ avanzados
y del 17 % para los pacientes con enfermedad principalmente el Il son los dominantes en

irresecable mientras que la sobrevida actuarial NUestra serie, esto conlleva a que se practiquen
a cinco afios fue del 37 % (P= 0,003). Se menos cirugias preservadoras de miembros. La

mencionan como factores de mejor pronéstico, Présencia de margenes quirtirgicos positivos es
un intervalo mayor de un afio sin enfermedad €! Principal factor predictivo de RL, a su vez
después del tratamiento del primario, que la €Sta €s un elemento importante para RMT y
enfermedad halla sido resecada en su totalidad, muerte. El grado histoldgico alto es el principal
el nimero de nédulos metastasicos menor o factor pronéstico adverso para predecir RMT,
igual a tres, si la enfermedad es uni o bilateral, SG ¥ SLE. Otros factores relacionados son
el grado del tumor primario, y algunas tamafio tumoral mayor de 5 cm, penetracion

variedades histoldgicas en particular, este Gltimo tumoral profunda y las variedades histolégicas
tema es controvertido con resultados no €iomiosarcomay schwanomamaligno. Ademas
homogéneos. En los estudios internacionales, 10S margenes microscopicos positivos se
la serie de Billingsley y col?, reporta como  relacionan adversamente con SLE.

variables predictivas de buenos resultados la  Los tumores malignos de la vaina de nervios
reseccion completa de la enfermedad, y un periféricos tienen una frecuencia aproximada
intervalo libre de enfermedad mayor a 12 meses, del doble de la reportada en la literatura. Todo
y con malos resultados, las variedades parece indicar que enlos pacientes con sobrevida
histolégicas liposarcoma de alto grado y tumores mayores a cinco afios, el alto grado tumoral
malignos de la vaina de los nervios periféricos, pierde importancia como factor pronostico
ademas de bilateralidad. EI 90 % de los pacientes predictivo y factores adicionales como el tamafio
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y penetracién tumoral, y el estado de los en nuestra serie se relaciond con indices muy
margenes quirdrgicos son prioritarios. La RMT bajos de resecabilidad y sobrevida.

10.

11.
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Comentarios

SARCOMAS DE PARTES BLANDAS
EN EXTREMIDADES: FACTORES PRONOSTICOS

YIHAD KHALEK M.

SERVICIO SARCOMAS, MELANOMAS Y TUMORES OSEOS. HOSPITAL ONCOLOGICO “PADRE MACHADO”, CARACAS,
VENEZUELA

CORRESPONDENCIA: YKHALEK@HOTAMIL.COM

La investigacion nos ilustra sobre la expe- desdefiable en arribar a conclusiones.
riencia de un centro reconocido en el campo de [ |ama la atencién que s6lo 69 de 120
la oncologia como lo es el Instituto Oncol6gico pacientes tenia diagndstico histoldgico
“Luis Razetti”, en el manejo de tumores sobre preoperatorio, a pesar que un 72 % de los mismos
los que se publica muy poco en nuestro medio. |a biopsia fue incisional, lo que supone suficiente
Sabemos que la baja incidencia de sarcomas decantidad de tejido para un buen analisis

partes blandas resulta en la imposibilidad de histopatolégico. No se especifican ni comentan
acumular suficiente data para unas conclusiones |as causas probables de este resultado que

de utilidad y esto solo se logra en centros de pydiera ser punto de partida para corregir esta
referencia, como el que nos ocupa, permitién- f3]|a.

donos conocer resultados en el manejo de estos
infrecuentes tumores y orientarnos en la mejor
forma de hacerlo.

El 78 % de los sarcomas reportados son
mayores de 5 cm lo que demuestra un diagndstico
tardio de estos en nuestro medio. Factor

Estos resultados nos permite saber que tipo determinante en el pronéstico de estos pacientes.
de pacientes acude a nuestros centros, en quUeesto se repite en otros centros especializados
estadios se diagnostica la enfermedad, que como el Hospital Oncolégico “Padre Machado”
manejo se les dio antes de su referencia a uny propablemente demuestra la falta de
centro especializado y que repercusion tiene jnformacion y sospecha clinica de estos tumores
ese manejo en su tratamiento definitivo y su entre los centros de atencién médica general.

posibilidad de c_urat_,t S‘?‘ber qute hac_:emcI)s, Se demuestra que la cirugia es el tratamiento
compararnos con instituciones internacionales ; ... mas frecuente, en el 97 % de los casos, y

especializadas en este tipo de tumores y ser\{ir de estos, en el 52 % fue de caracter preservador
de,purllt%de ;()jartl_dalpara un pl)r_of[oc_olot_(:e r_nanefjo seguido de no preservador en el 31 %, cifra que
mas elaborado, inciuso nivetinterinstitucional. o1t alta al compararlo con los reportados

Los autores publican la experiencia por otros autores que oscilan entre un 5 %y 14
acumulada en 17 afios llama la atencion el bajo o5 0, Esta cifra podria explicarse por el tamafio

nimero de pacientes por afio que no sobrepasage |as lesiones que se manejaron.
7 a 8 pacientes / afio a pesar de ser un centro de
referencia nacional del Ministerio de Salud. Sin
embargo, la cifra de 120 pacientes no luce

Otro aspecto importante a destacar es el
tratamiento adyuvante que recibi6 este grupo
de pacientes. Sélo el 69 % de los pacientes se le
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aplicé algun tipo de adyuvancia y de estos el 51 neurofibromatosis, pero esta conclusion no esta
% radioterapia sola o en combinaciéon con sustentada el texto.

quimioterapia. No se explica los criterios para Los autores reportan 47 pacientes que
excluir alos pacientes de tratamiento adyuvante desarrollaron metastasis, siendo el tratamiento
y tampoco se valor6 la importancia de la en el 83 % de caracter paliativo. Lo que nos da
radioterapia en la aparicion de recidivas locales. na idea de lo deficitario del seguimiento que
Aspecto que considero importante para delinear no permite detectar enfermedad a distancia en
una mejor seleccion del tratamiento adyuvante forma precoz, para instaurar un tratamiento de
mas adecuado con miras a un mejor control yescate con un porcentaje aceptable de curacion.

local. o Entérminos generales este trabajo demuestra
Con respecto a la recidiva local se reporta g| gran esfuerzo de los autores en dar a conocer

alrededor de un 28 % y dentro de las variables |3 experiencia local de uno de los centros

independientes que contribuyen a esta, el grado gncolégicos mas importantes del pais lo que

de diferenciacion no es significativo, contra- constituye una encomiable labor digna de
riamente a lo reportado por otrs Dentro de reconocimiento.

las variables que se mencionan como signi-
ficativas como el tipo histolégico: schwannoma
maligno, sarcoma sinovial y rabdomiosarcoma,
pudieran incluirse dentro de los sarcomas de
alto grado, aunque este concepto no parece 1. Williard WC, Hajdu SI, Casper ES, Brennan MF.
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