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Tumores malignos primarios del esqueleto

Vilma E. Rebolledo P"***, Ricardo Gonzalez D'?, Jorge Mosquera B'?, lvan Tortolero C'?, Nery Uzcategui M"*°.

RESUMEN

Los tumores malignos primarios del esqueleto son neoplasias muy
poco frecuentes, cuyo diagndstico en etapas avanzadas tiene
implicaciones importantes en el tratamiento. El objetivo de este
estudio, es describir las caracteristicas clinicopatologicas y
radiolégicas que los definen, como las opciones terapéuticas
empleadas en su manejo, desde el Unico centro primario de referencia
en la ciudad de Valencia, Estado Carabobo durante un periodo de 8
afnos. Se revisaron las historias clinicas del archivo del hospital,
evaluandose aspectos clinicos, radiolégicos, diagnésticos y
terapéuticos. Se identificaron 28 casos donde el promedio de edad fue
de 22 afios y mas del 60% del sexo masculino. El tumor o aumento de
volumen, dolor y limitacion funcional, fueron las manifestaciones
clinicas mas frecuentes, con un tiempo maximo de evolucién de 14
meses. El 67,85% de los tumores se localizaron en el esqueleto
apendicular con una incidencia preferencial en las extremidades
inferiores, particularmente alrededor de la rodilla (fémur distal y tibia
proximal). Los estudios porimagenes definieron en todos los casos las
caracteristicas de las lesiones, como la presencia de la enfermedad
metastasica. 89,28% de los tumores malignos primarios del esqueleto
fueron osteosarcomas. Mas del 50% al momento del diagnodstico se
clasificaron como estadio lll. Del total de casos 46,42% iniciaron
tratamiento con quimioterapia preoperatoria y 42,84% con la cirugia,
continuando con adyuvancia irregular 64,27% de ellos. De los
procedimientos quirurgicos con finalidad terapéutica 72,14% fueron
radicales. De la cirugia radical, mas del 50% significé la pérdida de la
extremidad y en el caso de los procedimientos de salvamento se
realizd un Tikhoff-Lindberg y una escapulectomia. Conclusién: El
tiempo de evolucion prolongado traduce estadios avanzados
localmente, lo cual ocasionan resecciones extensas o cirugias
agresivas que al ubicarse en las extremidades representa su
sacrificio, limitando el uso de técnicas o procedimientos mas
conservadores y de reconstruccion. Es necesario informar sobre las
caracteristicas que definen a los tumores malignos primarios del
esqueleto como educar a la poblaciéon para la busqueda de la
asistencia tempranay diagndstico oportuno.

Palabras clave: Tumores del esqueleto. Tumores malignos primarios
del esqueleto. Osteosarcomas.
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ABSTRACT
Malignant primary tumors of the skeleton

Primary malignant tumors of the skeleton are rare neoplasms whose
diagnosis at advanced stages has importantimplications for treatment.
The objective of the present study is to describe their defining clinical,
pathologic and radiological features, and the therapeutic options for
their management, from the only primary reference center in the city of
Valencia, Carabobo State, over an eight-year period. We reviewed
medical records from the hospital files, to assess clinical, radiological,
diagnostic and therapeutic aspects. We identified 28 cases with an
average age of 22 years, and over 60% male. More than 50% were
classified as stage Ill at the time of diagnosis. Tumor or increase of
volume, pain and functional limitations were the most frequent clinical
manifestations, with a maximum of 14 months evolution. 67.85% of the
tumors were located in the appendicular skeleton with the lower
extremities as the preferential site, particularly around the knee (distal
femur and proximal tibia). Imaging studies of all the cases identified
metastatic disease as the nature of the injury. 89.28% of primary
malignant tumors of the skeleton were osteosarcomas. Of the total
cases, 46.42% initiated treatment with preoperative chemotherapy
and 42.84% with surgery, 64.27% of which continued with an irregular
adjuvant therapy. 72.14% of surgical procedures for therapeutic
purposes were radical. Over 50% of radical surgeries meant sacrificing
the affected limb; in the case of salvage surgery, a Tikhoff-Lindberg
and scapulectomy was performed. Conclusion: Prolongued
development of skeletal tumors means locally-advanced stages,
which leads to extensive resection or to an aggressive surgery that
may involve sacrificing a limb, which in turn limits the use of more
conservative techniques and reconstruction procedures. It is
necessary to inform the public about the defining characteristics of
primary malignant tumors of the skeleton, and to educate people to
seek early assistance for a timely diagnosis.

Key words: Skeletal tumors. malignant primary tumors of the
skeleton. Osteosarcomas.

INTRODUCCION
Los tumores malignos primarios del esqueleto son neoplasias muy
poco frecuentes, representando sélo 0,2% de todos los tumores
malignos (1-,3). Caracterizados por su apariciéon sobre areas de
crecimiento o remodelado maximo del hueso, se han enmarcado
como tumores propios de la infancia y la adolescencia, aunque
también afectan a adultos jévenes menores de 30 afios (3,4). El tipo
histolégico depende del tejido de origen, asi hay los de histogénesis
O6sea (osteosarcomas), cartilaginosa (condrosarcoma), fibrosa o
histiocitica (fibrosarcomas, histiocitoma fibroso maligno), de células
redondas (sarcoma de Ewing, linfomas, mieloma multiple) y vascular
(angiosarcoma, hemangiopericitoma) (4,5).

La causa exacta de su formacion es desconocida, en la mayoria de los
casos se han involucrado numerosos factores, mas casuales que
causales, tales como infecciones y traumas, y otros mas directos
como las radiaciones. Sin embargo, estudios recientes de biologia
molecular prometen aclarar los mecanismos de su origen, ya que en
algunos se han identificado, mutaciones genéticas, alteraciones
cromosomicas especificas, alteraciones de la funcion del gen
supresor de tumores y expresion de oncogenes (4).

Clinicamente y ligada a la histogénesis, se presentan con mayor
frecuencias en las extremidades, manifestandose por dolor constante,
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que se acentua por la noche y con la actividad fisica, aumento de
volumen o tumefaccién, limitacion funcional, contractura o derrame
articular y en algunos casos, sélo fracturas patologicas; pero casi
nunca con sintomas generales (pérdida de peso, fiebre, sudores
nocturnos, malestar general) excepto en los casos de afectacion
diseminada (3,4). Ante la sospecha, la valoraciéon diagndstica inicial
debe incluir historia clinica (sintomas y signos) y radiografia simple del
sitio de la lesién (Rx), como seguidamente tomografia axial
computada (TAC) o resonancia magnética nuclear (RMN), radiografia
y/o TAC de térax y gammagrama 6seo, en busca de la identificacion
del tipo de tumor y la evidencia o descarte de enfermedad a distancia
(1,5). En ese orden pero con otro fin, se debe tener en cuenta el
laboratorio a solicitar, donde el analisis bioquimico de la fosfatasa
alcalina y lactato deshidrogenasa constituyen herramientas utiles de
valor como factor prondstico (6,7).

Después de la evaluacion inicial, el diagnostico es solo presuntivo y se
requiere de su confirmacion a través de la biopsia antes de iniciar
cualquier tratamiento. La obtencion del material necesario para el
estudio histolégico, puede realizarse de forma percutanea con o sin
guia radiolégica o a cielo abierto (1,3,7). Sin embargo, otro
procedimiento de aproximacion diagndstica lo constituye la puncién
aspiracion con aguja fina (PAAF), la cual en algunos centros precede a
los procedimientos anteriores desde el consultorio o en el quiréfano,
como parte de lo que corresponde a un protocolo de estudio
diagndstico, con resultados aceptables de sensibilidad y especificidad
(8-10).

Seguidamente en funcion del manejo y el prondstico, se debe
establecer el estadio clinico utilizando el sistema Enneking propuesto
por la Sociedad de Tumores Muscoloesqueléticos para el estadiaje,
adoptado mundialmente (11).

El manejo de estos tumores hoy en dia, ha mejorado de manera
sustancial sobre la base del avance en los estudios por imagenes, la
modificacién de técnicas quirurgicas e introduccion de nuevos
materiales para la reconstruccion (12-17), la quimioterapia
preoperatoria y los nuevos agentes antineoplasicos (18,21) ademas
del cambio en la radioterapia necesaria en algunos casos puntuales
(22,23). El objetivo de este estudio, es describir de los tumores
malignos primarios del esqueleto, las caracteristicas
clinicopatolégicas y radioldgicas que los definen como las opciones
terapéuticas empleadas en el manejo desde el Unico centro primario
de referencia en la ciudad de Valencia, Estado Carabobo en un
periodo de 8 afios.

MATERIAL Y METODOS

Se realizé un estudio no experimental, descriptivo de tipo
retrospectivo de pacientes con tumores malignos primarios del
esqueleto, atendidos en el Instituto de Oncologia Dr. Miguel Pérez
Carrefio, en el lapso comprendido entre Enero de 1998 a Marzo del
2005. Se revisaron las historias clinicas del archivo del hospital,
evaluandose aspectos como: edad, sexo, manifestacion clinica,
tiempo de evolucion, localizacién del tumor, imagen radiolégica (R,
TAC o RMN), procedimiento diagndstico, tipo histoldgico, estadio y
tratamiento, incluyéndose solo los casos con historias completas. Se
consideré para el estudio, el tiempo de evolucién, como aquel
transcurrido desde el inicio de los sintomas hasta el momento del
ingreso al centro y la localizacién del tumor en el esqueleto
apendicular (huesos de las extremidades tanto superiores como
inferiores, cintura escapular y de la pelvis) o axial (huesos craneo-
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faciales, columna vertebral y las costillas). Los datos obtenidos fueron
procesados segun estadisticas descriptivas y organizados en tablas
de frecuencia absoluta y relativa porcentual.

RESULTADOS

Durante el periodo de estudio acudieron 85 pacientes con patologia
tumoral del esqueleto, correspondiendo 6 a lesiones metastasicas,16
a procesos reactivos y 63 a tumores primarios. De los tumores
primarios, eran malignos 28, benignos 22 y agresivos o de
comportamiento incierto 13. En los pacientes con tumores malignos
primarios, la edad promedio fue de 22 afios con un rango entre 9y 77
afos, observandose mas del 80% en menores de 30 afios y
predominio del sexo masculino. La manifestacién clinica mas
frecuente fue el incremento de tamafio localizado, aunque el dolor y la
limitacién funcional fueron referidos también de forma importante. El
tiempo promedio de la evolucion clinica fue de 7 meses con un tiempo
minimo de 1 mes y maximo de 14 meses (Tabla 1).

Mas del 60% de los casos se presentaron con predominante
localizacion a nivel del esqueleto apendicular, comprometiendo
principalmente los huesos de las extremidades inferiores. En fémur se
ubicaron 8 sobre el ¥ distal, 1 en el %5 proximal y en la tibia todas las

lesiones sobre el '3 proximal, mientras en las extremidades
superiores, los 2 casos se localizaron en el hiumero proximal. En el
esqueleto axial, llama la atencién la ubicacién de estos tumores en los
huesos del macizo facial, como son 6 en el maxilary 1 en la mandibula.
Al revisar la estadificacion mas del 50% de los casos resultaron
estadiolll (Tabla 1).

Tabla 1. Caracteristicas clinicas patoldgicas de los tumores malignos primarios del esqueleto

Caracteristicas Indicador n %

Edad <10 anos 4 14,28
11-20 afios 13 46,42
21-30 afos 7 25
> 31 afios 4 14,28

Sexo Femenino 11 39,28
Masculino 17 60,71

Manifestacion clinica Tumor o aumento de volumen 28 100

Dolor 23 82,14
Limitacion funcional 22 78,57
Otros 8 28,57
Tiempo de evolucién en meses 1-4 6 21,42
5-8 5 17,85
9-12 7 25
>12 10 37,71
Fémur 9 32,14
Tibia 7 25
Localizaciéon en el esqueleto e 2 7.14
Maxilar 6 21,42
Mandibula 1 3,57
Costilla 1 3,57
Sacro-iliaco 1 3,57
Escapula’ 1 3,57
Tipo histolégico Osteosarcoma 25 89,28
Condrosarcoma 1 3,57
Sarcoma de Ewing 2 7,14
Enfermedad metastasica Pulmén 13 46,42
Hueso 2 7,14
Estadio” 1] 5 17,85
mn 15 53,57
No registrado® 8 28,57

'Osteosarcoma paraosteal. °Estadio segun la clasificacion de Enneking. °Dato no asentado.
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Las caracteristicas radioldgicas de estos tumores fueron definidas con
la radiologia simple, mientras la TAC permiti6 evaluar mejor la
penetracion en el hueso cortical y medular, como el compromiso de
partes blandas. La radiologia y TAC de térax revelaron la presencia de
metastasis (Tabla 2)

Tabla 2. Estudios porimagenes de los tumores malignos primarios del esqueleto

Hallazgo (imagen) n %
Radiologia simple del tumor 22 100
Esclerosa 1 3,57
Litica 5 17,85
Litica con calcificacion 1 3,57
Triangulo de Codman 3 10,71
Calcificaciones 2 7,14
Esclerosa y osteolitica con destruccion cortical predominante y medular

escasa 6 21,42
Densa osificacién sin afectacion medular 3 10,71
Pobre osificacién y espi  culaciones calcificadas perpendiculares a la

cortical 1 3,57
Sdlida con destruccion 6sea y calcificacion 5 17,85
Sdlida con areas osteoliticas 1 3,57
Fractura patolégica 2 7,14
TAC del tumor 22 78,57
Destruccion cortical 18 81,81
Destruccion medular 4 18,18
Compromiso de partes blandas 22 78,57
Calcificaciones 6 27,27
Radiologia de térax 28 100
Metastasis 13 59,09
Metastasis Unica 2 15,38
Metastasis multiples 1 84,61
TAC de térax 22 78,57
Metastasis 13 59,09
Metastasis Unica 1 7,69
Metastasis multiples 12 92,3
TAC de macizo facial 6 100
Solida de maxilar con destruccién 6sea y calcificacion 3 50
Sdlida y osteolitica de maxilar con infiltracion senos maxilar y etmoidal 1 16,66
Sélida en mandibula contacto con reborde alveolar 2 33,33
TAC de craneo 2 100
Expansiva, osteolitica de maxilar 1 50
Metastasis multiples 1 50
Gammagrama 6seo 26 92,85
Metastasis a otros huesos 2 7,69
Sin metastasis a otros huesos 24 92,3

Se realizaron 69 procedimientos diagnosticos (21 PAAF, 20 trocar
6seo, 20 biopsias a cielo abierto, 4 antrotomias, 4 biopsias
incisionales) y al revisar la histologia, el tumor maligno primario del
esquelético predominante resulté el de histogénesis 6sea, llamando la
atencion el Unico condrosarcoma por los cambios histoldgicos (Tabla 1

y 3).

Tabla 3. Histologia de los tumores malignos primarios del esqueleto

Tipo histolégico n %

Osteosarcoma osteobléastico 10 35,71
Osteosarcoma fibroblastico 5 17,85
Osteosarcoma condroblastico 2 7,14
Osteosarcoma paraosteal 3 10,71
Osteosarcoma periosteal 1 3,57

Osteosarcoma superficial de alto grado 1 3,57

Osteosarcoma telangiectasico 3 10,71
Condrosarcoma mixoide 1 3,57
Sarcoma de Ewing 2 7,14
Total 28 100
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Respecto al tratamiento, 46,42% se iniciaron con quimioterapia
preoperatoria 0 neoadyuvante y 42,84% con la cirugia. 64,27%
continuaron con adyuvancia irregular, dentro de las cuales 57,13% fue
quimioterapiay 7,14% radioterapia (uno de los casos en maxilar y otro
sacroiliaco). No recibieron ningun tipo de tratamiento solo 3 casos, los
cuales noregresaron a consulta luego del diagnéstico.

De los procedimientos quirurgicos con finalidad terapéutica 72,14%
fueron radicales y 7,14% marginales. De la cirugia radical, mas del
50% significé la pérdida de la extremidad y en el caso de los
procedimientos de salvamento que representaron 7,14%, se realizd
un Tikhoff-Lindberg y una escapulectomia (Tabla 4).

Tabla 4. Procedimiento quirdrgico en los pacientes con tumores malignos
primarios del esqueleto

Tipo de cirugia n %
Amputacion 1 50
Hemipelvectomia 1 3,57
Interescapulomamotoracica 1 3,57
Maxilectomia’ 5 17,85
Hemimandibulectomia 1 3,57
Escapulectomia 1 3,57
Desarticulacion 2 714
Tikhoff Lindbert 1 3,57
Reseccién marginal 2 7,14
Ningun tratamiento

quirdrgico 3 714
Total 28 100

Maxilectomia': 1 radical, 2 total y 2 amplias.
DISCUSION

La patologia que revisamos afecta a una poblacién en su mayoria
eminentemente joven. Desafortunadamente, como lo vemos con
frecuencia, por la presencia de una lesion tumoral avanzada
localmente al momento de la consulta, lo cual tiene implicaciones de
mucha importancia para un tratamiento mas conservador y de
salvamento de las extremidades si lo comparamos con otros trabajos
(13,16,17,24,25).

Notorio es el compromiso del esqueleto apendicular por estos
tumores, sin discriminar el sitio anatémico y la histologia. En detalle, si
bien fémur vy tibia resultaron los huesos mas afectados, esto no se
diferencia de lo usualmente hallado en otros articulos (19,20,26) como
si lalocalizacién en el macizo facial, en particular, maxilar y mandibula,
que en conjunto a nivel mundial es inferior al 9% (27-30).

Al referirnos al estudio histopatoldgico, es evidente la elevada
proporciéon del osteosarcoma, como sucede en otros paises de
Latinoamérica y del resto del mundo (6,19,20), encontrando en los
datos epidemiolégicos y clinicos algunas coincidencias y diferencias
con los hallazgos en la literatura (19,20,26,30-34). Al respecto, el tipo
convencional aunque frecuente, estuvo por debajo de lo descrito; no
obstante, dentro de los yuxtacorticales, se destaco el paraosteal por la
frecuencia y una ubicacion poco comun, como fue en la escapula
(hueso plano del esqueleto apendicular) (30-32). Por otra parte, el
condrosarcoma resulté con diferencias a lo conocido (9,33-36) el
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unico caso, ademas se presenté con cambios mixoides, lo que le
confiere caracteristicas fundamentalmente distintas al resto de los
tumores condrales malignos (35,36). Asi mismo, el sarcoma de Ewing,
difirié igualmente a lo sefialado en otras series respecto a la incidencia
(37,38) por lo que debemos recordar que la presentacion en la familia
de los sarcomas de Ewing, es muy variable segun el sitio de origen
primario, extension y la variante histologica.

En relacion a los estudios por imagenes en éste trabajo, los
convencionales y especializados permitieron la orientacion
diagndstica como se describe en la literatura (1,25,38,39). Al respecto
el rol de las imagenes es caracterizar la topografia, la conducta
biolégica y agresividad de las lesiones, como su utilidad
indiscutiblemente, esta asociada principalmente al conocimiento de
las caracteristicas clinicas y radioldgicas que los distinguen, con las
cuales es importante estar familiarizados para orientar
tempranamente el diagnostico.

En ese sentido, resulta de interés practico resaltar los detalles de
éstos tumores en el estudio de imagen de rutina inicial asociado a los
datos epidemioldgicos. Sila sospecha es de un osteosarcoma, éste se
presenta a una edad entre los 10 y los 20 afios, con predominio del
sexo masculino y algunas variaciones segun el tipo especifico
(1,34,38); en el convencional, el tumor compromete
predominantemente la metafisis distal de fémur o tibia, o la proximal
de humero; apareciendo como una lesion esclerosa pura, osteolitica
pura y mas frecuentemente una combinacion de ambas, con un borde
generalmente borroso y una amplia zona de transicion; mientras la
reaccion peridstica puede adoptar la forma de "sol naciente”, "dientes
de peine" o triangulo de Codman, pero menos frecuentemente la
disposicion laminar en forma de "hojas de cebolla" (1,34,35,39). Es
frecuente también, la presencia de una masa de tejidos blandos y
hueso dentro de la lesion destructiva o en la periferia. En el paraosteal,
la lesion, compromete clasicamente la metafisis distal del fémur en su
cara posterior, laimagen densa, puede tener contornos lobulados y en
general superficie bien definida, la destruccion cortical y la invasion
medular es poco frecuente y s6lo en casos avanzados (1,31,32,34). Si
por el contrario se trata de un periosteal, la imagen habitualmente es
diafisiaria, principalmente de la tibia proximal y el fémur distal, limitada
a la cortical, con espiculas densas perpendiculares a la misma
(1,32,39); mientras que en el caso de un osteosarcoma de alto grado,
el sitio de afectacion frecuente, es fémur y humero, con hallazgos muy
similares a los dos anteriores, con una ligera a fuerte calcificacion de la
lesion tumoral (1,34,39,40). Cuando la presunciéon es de un
condrosarcoma tipico, la edad de presentacién esta alrededor de los
40 a 60 afos, y el tumor se localiza en la diafisis o la metafisis de
huesos largos, como fémur, tibia y humero, o planos como iliaco,
costillas y escapula. La imagen radiolucida de margen mal definido,
expansiva, presenta erosion endostal de mas de 2/3 del espesor
cortical (1,35,36,43,44); entretanto el sarcoma de Ewing,
habitualmente se observa entre los 10 y 25 afios, con una lesion
predominante en la diafisis y menos frecuente en la metafisis de
huesos largos, como fémur, tibia, peroné y humero, o planos como
iliaco y costillas; el aspecto es litico o mixto en los huesos largos, o
esclerotico en los planos y la reaccion peridstica variable, adopta
frecuentemente disposicion laminar con patrén en “hojas de cebolla” o
“dientes de peine (1,37,38-42).

Igualmente, debemos sefalar que la TAC en relacion al tumor, mejora
notablemente la sensibilidad y especificidad del diagnostico sobre la
base de los criterios de erosion o permeacion cortical, osteolisis de la
matriz mineral, la reaccion periostica y la definiciéon topografica, como
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la RMN, permite la evaluacién de la matriz no mineralizada, la
alteracion de la médula 6sea, el edema peritumoral y la dinamica del
patron de realce con contraste paramagnético.

Asi mismo y en correspondencia a los estudios de extensiéon por
imagen, éstos demuestran y caracterizan en todo caso la enfermedad
a distancia si ya estd presente como lo sefalan otros articulos
(15,20,26,30,40).

Una consideracion particular merece la terapéutica en estos casos,
donde por una parte, un porcentaje no despreciable de los mismos no
recibié quimioterapia neoadyuvante y/o adyuvante, como por otra, el
volumen de los procedimientos quirurgicos no preservadores de la
extremidad, lo que difiere notablemente de otros trabajos (12,14-
16,19,21,24,-26,40,45,46). En este punto es indispensable resaltar
que a pesar de lo conocido de las ventajas de esas modalidades, cada
caso en forma individual fue considerado, estableciendo en forma
precisa la pauta adecuada para cada uno, sin embargo respecto a la
quimioterapia neoadyuvante o adyuvante las razones limitantes
fueron mayoritariamente de orden econémico individual, por lo que
cabe mencionar que probablemente sin la colaboracion de algunas
entidades publicas y fundaciones privadas, serian mucho mas los
casos sin recibir dicho tratamiento. Por otro lado, se suma a lo anterior,
las condiciones locales al momento del diagnostico para ofrecer una
posibilidad quirirgica conservadora o reconstructiva de las multiples
opciones conocidas en la literatura y empleadas en otras centros
médicos (14-16,23-25,39,44,45) lo cual evidentemente condiciona
una situacion de minusvalia, para lo que culturalmente no estamos
preparados. Si el tiempo de evolucion del tumor, obedece a temor o
ignorancia de pacientes y familiares, o a otras causas, la situacion es
igualmente inquietante, y plantea la necesidad de crear conciencia
generando la informacién adecuada de la importancia que tiene la
evaluacion temprana, el diagndstico y el tratamiento precoz de toda
lesion que se asiente en el esqueleto.

CONCLUSIONES

1. Eltiempo de evolucion prolongado traduce estadios avanzados
localmente, lo cual ocasionan resecciones extensas o cirugias
agresivas que al ubicarse en las extremidades representa su
sacrificio, limitando el uso de técnicas o procedimientos mas
conservadores y de reconstruccion.

2. Esnecesario informar sobre las caracteristicas que definen a los
tumores malignos primarios del esqueleto y educar a la
poblacion para la busqueda de la asistencia temprana y
diagnéstico oportuno.

3. Adicionalmente para el manejo optimo de estos tumores, es
importante instituciones que cuentes con equipos
multidiciplinarios, infraestructura adecuada y los recursos
necesarios para ofrecer reconstrucciones mas funcionales.
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