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I: RESUMEN

INVESTIGCADGR PRINCIPAL: Do Pairicia Higuera Valladolid

INVESTIGAINHR ASCMCIADD: D, Javiér LGuillermo Dominguez Hermer.

TESISTA Dra. Maria Patricia Ramos Gonzbler

TITUL(x"5tio de localizscién mis (recuente de oslemsarcoma en pacienies del
Servicio de Oncologia Pedidirica del HUG.C.MUN. La Rars del pericdo comprendido
de Enero del 2002 a Junio 2004

INTRODOAOCHRY: El ostessarcoma s on fumor oseo maligao que ocurme en
aidolescenies y jdvenes ocupands el sexto lugar de bos ftamores malignos en pedisinia.
Represenia aproximadamente un 5% de los lumores infantilés con ana incidencia de
sproximsdamente 5.6 casos anuaks par millin en nifios menores de 15 afios de eded.
Allecla comanmenic 3 los silios dseos gue preseniamn wun crecimienio mas ripido, la
literatura mundial reporta un porcentaje promedio de ocalizacién en el drea de la
rodills  50%, Emur 35.2%., tibia 16.8%, himero |1.5%, escipala en un 6.5%, arcos
cosiabes en wn 4.3%, iercho disial de radio ¥ ple en un L7%, cdbito 1%, manos 1% v
pelvis 0.5%; también exisicn osicosarcomas primanos en cabeza v coello en la edad
pedidtrica, los cuales son rans y tenen ons incidencin de 1.7 - 5% ; s¢ ha encontrado
uns alis ssociacidn de osicosarcoms come segunds seoplisia, en pacienies que
presenian retinoblastoms mmilisr | con delecidn del cromosoma 13).

ORFETIVOS: Delerminar b localizackin primaria més frecoentemente afectada por
ostcosarcoma en la poblaciin del servicio de oncologia pedidgtrica del H.G.C.M.N. La
Raza del pericdo comprendide de Encro del 2002 2 Junio del 2004,

TIMD DE ESTUDIY: Transversal descriptivo.

MATERIAL ¥ METOHM)S: La poblacidn de esiudio fueron pacienies menores de 16
sites hombres y muojeres con el disgnastico de osteosarcoma , durmnte e periodo
comprendide del mes de enero del 2002 a junbo del 104, en o servicio de oneolopgia
pedidgirica. El apdlisis estadistico serd upivariado medianie lendencia central ¥
dispersitn considerando la medis de edad v bn prevalencia del sexo, la localizacion, el
estirpe histolbgico v las meldsiasis de los pacienies com osiecsarcoma capiados y
ejemplificando los resulisdos medianie grificos de pasicl v barras .

RESULTAIMIS: S¢ evalusron 36 pacientes pediitrices con ostessarcoma, El hueso
mis alfecisda foe el Bmur 19 (SL8%) seguido de tibia P (25%), himers 5 (13.9%),
rodilla 2 {5.6%), mandibuls 1 (2.5%); en cusnio 8 sexo mujeres 17{47.2%) hombres
17 (5LE%); lsdo asfecisdo, quierds 16 { 44.4%), derecho 210 (55.6%): e tipo
histoligico mis frecoente fue o osieobbistion 16 casos (44.4%), condroblistico 14
(38.9%), Gbroblistics 3 (B3%), telanpgiectasico 2 (5.6%) indiferencindo 1 (1L8%); las
metastasis se presentaron en e 22.2% de los pacientes, siendo el sitio mis afectado a
pulmin 3 (£3%), la mmoracidn asociada fué ol retinoblasioma 2 (5.6%).
CONCLUSHOMES: El sitio de ocalimacidén mas frecoenie foe a nivel emoral con uma
prevalencia del SLE%, en cuanio o sexo es discrelamenie mayor en hombres 51.8%, el
lado mis afectsdo fué o derecho 55.6% , en cusnio al lipo histeligico el mis comin
faé o steobléstica con an SL4%, = relaciond a sepunds meoplasis del tipo
retinoblastoma en el 5.6%, las metdetasds estdin presentes en un 12% de los casos, de
los cusles ¢ mis comon fué 3 nivel pulmonar de scuerdo a o reporiado con la
literatura.
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L MARCO TECRICO

Los humanos han sufride de iomores dseos por clenios de afos, bo cual se ha
demostrade a traves de los estudios. palespatolégicos en esquelelos pertenecientes a la
edad de piedra con el uso de radiografias, histologia ¥ écnicas bloquimicas. Aungue
los (umornes dseos datan desde los tiempos remoloy, no es hasts el principio del sigho
XIX que se toma un verdadero inferés cienfifico en ellos. En 1879 Samuel Giross
reallzh b subdiviskia de 155 tumores de acuendo a localizmcidn v tipo de célula; otm
acontecimiento fue realizado por Emest Codman (1864-1940) el cual recolecid
sarcomas dseod y establechd una nomenclatura basada en sus rasgos morfoligicos y

comprriamiento. | 1)

Duramte las dbtimas 2 décadas se han bgrado sleanzar un desarmollo imporianie
en el manejon de oslepsarcomas, por el desarroll e implementaciin de dropas
antineoplisicas efectivas em el tratamiento, sdemds, por e desarrollo de t(éendeas
guiriargicas avansadas takes como, la cirugia preservadora de miembros en pacienies
con enfermedad inkcial; sin  embargo & imporiante conocer la extensidn y sitho de
localizaciin de ln lesidn ya que de esio dependeri la calidad de vida de ésios nidios al
preservar o no ks exiremidad sfeciada, (2)

Coma s¢ sabe, el osiessarcoma e wn tumor dseo malignoe gque ocurme
predominsnlemente en adolescenles y jdvenss, aungoe & han reporiado cases en
pacienies menores de tres afios de edad. Represents aproximadamente un 5% de los
tumores infantiks con una incidencia de aprozimadamente 5.6 casos anuales por
millin en nifios menores de 15 afios de edad; y con una (recuencia mazima durante o
periedo de crecimiente 5o, ¥y lipero predomints en varones; representando e seuto
higar de los tumores malignos en pediatria; observindose de ipual maners que los
pacienies con retinoblastoma lamiliar | con delecién del cromosoma 13)  tienen alio



riesgo de padecer osteosarcoma como ana scgunda neoplasia s cual se ha notado miés
frecacntemente 3 nivel likial; éste riesgo es 5 veces mas elevado que b poblaciin en

general{34,5)

En cuanto a la etiologia, la cawsa precisa aun o desconocida, pero exisien
algunos laclores v agenies eliokgicos como los agenies quimicos, de los cualbes exkslen
numeroses producios que se saben inducen osieosarcoma, enire ésios fenemos al
metilcloranirens, oxido de berilio y silicato de berilio-dne. La mdiscién se considera
como une de bs mecanismos mis antiguasmente conocido coma Mcler inductor de
osteosarcoma , el intervalo entre ln irmadiacion ¥ la aparicién del ostecsarcoma es de
una medis de 12 afios, se considers que la probabilidsd de desarrollar osteosarcoms
en una zona irradisds es DM veces mis elevads, comparada con | poblaciin en
general . Los virus se han relscionado también como mcior predisponente, ya que
estudios previos como o realizado por Rows cf al, encontraron que al obiener un
eviracio de células de gallinas con osteosarcoma y al ser aplicado a un grupe de
gallinas sanas desarmilaban neevos sarcomas por ko gue  foé Bamado virs sarooma
Rous, el cudl fiene un genomas RNA que es iranscripio de manera reversa a DNA e
incorporado sl penoms celular del hoésped; éste virus contiene un gen lamasdo v -
S, el cwsl s¢ ha identificado como un oncopen. Un vimes Bamado FEJ ha mostrado
ser mn polenie inductor de osicosarcoma; existen 2 tipos de viros, o primem & e
virus Tipe = C RNA € cual uspalmente induce leucemia, infoma o sarcoma en varias
especies, mientras que los vins Tipo — B RNA psualmenie indocen carcinomas
mamaris. Los virus DNA oncogénicos uwsualmente producen solamente carcinomas
sididos v samcomas. Dentro de ks cawsas misccliness o ostcossrcoma se ha
relacionade con quemsduras cliciricas; los [aciores heredilarios jucgan wn papel
imporianie en ésis palologia ya que numerssos sindromes bereditarios desarrollan
oatecsarcoma, como el sindrome de Rothmund-Thomson que estd asocindo con un
alio respo para  deamollar epilclomas  cubiner, asdenocarcinomas  gasiricos,
fibrosarcomas y osicosarcomas. (Mro sindrome com alie resgoe de desarmollar
osieosa roema &5 el sindrome de Bloom y de Li-Fraument (&)



El osteosarcoma  afecls comdnmente & los sitios Gseos gue presentan un
crecimienio mis ripido, b lilerntora mundial reporia wn porcentaje promedio de
localimciin especislmente alrededor de ls mdills en un 50%, porcién distal del femur
em un 35.21%, tikda prozimal en on 16.8%, himere prozimal en on 11.5%, sscapula en
un 6.5%, arcos costales en un 4.3%, tercio disial de radio y pie en un 2.7%, cubito
1%, mano 1% v pelvis 0.5%; o localizachin mas frecuente & la region metafisinnia
de los hiaeses larpos  prefereniemente en miembros inferiores y pucde extenderse a ln
didifisis & epifisis; s¢ carncleriza por un  crecimiente ripide del tumor con extension
lecorregional; iamhbién exisien osleosarcomas primartos en cabeza ¥ cuello, los cuales
son raros ¥y ticmen ona incidencin de 1.7 - 5% de lodos bos tumores primarios de
cabera v cuello, ¥ no estin asocindos con sindromes conccidos o imadiscidn previa;
cabe sefialar que este tipo de osteosarcomas tienen un boen pronosiico 3 large plaz;
el mis comin de ésios = el de mandibula, desafortenadamente por el sitio de
kecalizaciin s prondstico v iratamiento no resultan fmvorables (78,9

Sin embargoe existen ademis ostcosarcomas que por so localizacidn empeoran ¢
prondstice dado ks metisiasis que presentan, en algunos tumores las metistasis
legan a presentarse en drbita craneal, esios casos son aforiusadamenie rare| 1)

5S¢ han observado también qgue en algonos tumores predominantemente 3 nivel
de tibis, posterior al tratamiento con quimisterapia presentan como oomplicaciin
carcinoma de tiroides |la coal lega a manifestarse hasia & afios posteriores al
iratamiemiog i1}

La mayoria de las publicaciones scfialan al Emar como o hecso mis
frecueniemente afeciade, lomade por un fumor maligne primitive & metastisico, csia
ubicacidn s¢ ha asociado frecueniemente con metdsiasis pulmonares. Sin embarge en
otras litersturas o sitio mis comin es 8 pivel tibial, sdemis de Emor(12) (133

Par su hisiclogia = clasifican en: A)CENTRALES O MEDULARES: como
a). O=ieasarcoma osteablisticn, b)Osieosarcoma crondroblistico, <) Osicosarcoma



fribroblisticn, los cuales presentan gran proliferacitn celular com atipias celulnres,
son de 0 prado y representan el T0% de los casos; d)Osiessarcoma telangiectisicn,
donde predomiman lesiones liticas pequefias sin esclerosis; y ¢). osteosarcoma de
ctlalas pequeias, © cual presenis células peqociias redondas ¥ prodoecen sustancis
osteside también de alie grade. B). SUPERFICIALES O CORTICALES: a)
Osisarcoma parosial &  yozitacortical, nace de bajo del periostio, no invade la
cortical, thene menor sgresividad hisiologica, s¢ desarmolla hacis ¢ exterior del hoeso
sin (omar canal medulsr, ram, radioligicamenic se aprecia ocomoe sns mass densa y
lobulsda, s considers de bajo prado. bl Osfeossrcoma periostisl: se desarmolls
superficialmente sobre la cortical del buoess, peneralmente sobre la  tibis,
radiolépicamente irasparenies ¥ con espiculas dseas, muy ram, se considera de
madiano 5 bajo gprade. cj. Osieosarcoma Muoltifecal: presenia lesiones  miltiphes,
radiolégicamente 3¢ aprecia com lesiones demsas. El fumor mis frecuenie e el
asteoblastico cm on 5% hasta T0%; skeado &Ste el de mejor proadstico por su bajo
riesgo de melastisis, e osteosarcoma condroblistice se presenta en e 13% de los
casos, el osicosarcoma lbrohistiocitico con voa frecuencia del 13% ; al igual que para
¢l estessarcoma  Mbrobroblédsties un 13%, v el de menor frecuencia del 5% el
telangiectisico ¢l cusl representa lambién &l de peor proadsiico por su alia aseciacion
con melistasis pulmonares; sin embargo también s ha encontradoe una adecunda
respuesin 5 b quimioters pin hasis en e 8% de los cason, cuando mo hay metisiasis al
momento del disgnistico & cunndo por su localizacion  éstas son resecables, varios de
eslos pacicnics  pucden carar sin oecesidad de amputaciin, Clisicamenic pucde
presentarse dolor dsen  del sitio afectadn, el cunl & el sintoma mas frecuente de
inlemsidad variable, permanenie o inlermitente, kecalimdo o irrsdiado, de acruerdo 5
la localizaciin, iranscurriends un periodo promedio dewle e inicio de In
sintomatologia al diagndsiico de aprovimadamente 3 meses; bo cusl puede scasionar
limitackin del movimiento ademds de allerachines en la marcha como clhhsdicacitn o
acompafiarse de olros signos ¥ sinlomas como masa palpable & tnmefaccion de partes
blandas ; en alpunos pacientes se ha reportsde o diagnéstice ¢ inkclo de kos sinlomas
posterior a eventos fraumdticos ks cuales se han acompafiade con fracieras

patobipgicas, o cusl debe hacermes sespechar de aripen oncobigico de ba besiim, o 3¢ ha



presentade también como tendonitis, el coal s2 carncleriza  por persistir doranie an

periedo  mayor  de %  semanas sEn  polarse mcjoria con manRcjo

amalpésiond.6,14,22.2 7

En cuanio al dingnistico de la enfermedad aparie del cuadrmo clinice, se han
empleado ks (éenicas de imagen, por o que anie la sospecha de una lkesidn dGsea, la
radiografia stdndar (frente v perfil) es la aproximachén inicial El compromise dsea
solo es evidente si el hueso afeciado ba sufrdo ona pérdida mineral del 30 al 50%.,
radiogrificamente el sarcoma puede observarse con zonas de radioiransparencia por
osteolisis , esclerofico o mixio y de acoerdo a la naioralers l;rdvl deel podecimienio
la lesidn puede ser litica con periostio sobre elevado ¥ se extiende sobre las parfes
blandas, scompaisda en ocasiones con cakificaciones también lEmado trdngolo de
Codman & presentarse imagen de rayos de sol; bos Hmites del tumoer no se encuentran
bien definidos. La resonancia magnétics nuckear de hoeso comprometidoe & TAC para
definir la extension del tumor dentro del hueso ¥ so relacién con estructuras vecinas,
arierioprafia ; todos éstos méiodos son de wiilidad para evalear la preservacion del
miembro, Como parte del protocolo de estodio tsmbién e otil la radioprafia de tdrax(
frente y perfil), TAC y centellograma dseo para descariar metistasis palmonares .
También se ha empleado resonancia magnética dindmica medianie la adminisiraciin
de malerial de contraste regional después de guimbsierapia preoperaloria,
permitiends com esto idemtificar pacientes con alio rigsge de recurrencia. El
cinligrnma (seo se psa como lécnica complemeniaria para la evaluacién de la nvashin
tumoral local ¥ a distancia en ¢ esqueleio ¥ para planificar o procedimienio
quirirgics, ya que tiene una alis sensibilidsd pars detectar sumenios focabes o difusos
de la sctividad osteablistica, su desventsjs s su bajs especificidad y Is sobrestimacidn
del lamafio tumorsl, por ko gue su princips] indicscién es para definir s extensidn
local ¥ a distancia de los tumores dseos. El wso de la tomografia por emisién de
positrones permite evaluar ¢f metabolismo plucidico en fumores de slio grado o de
alte recambio celular, usa como trazador la molécula de deotiglucosa marcada con
Mibor 18, by cual queds strapads en & spacio intracelular, por o gue se emples comoe
predicior de sobre vida al momenio del disgnistico. Aparte de éstos métodes de



imagen, se debe practicar biopsia del sitio afectado, la cual debe de realizarse
tomando una cantidad suficiente de tejido para poder realizar una adecuada
evaluacién -;)amlégica, un buen anilisis histolégico , inmunohistoquimico, y de ser
necesario, pruebas citogenéticas y de microscopia electrénica. (6,14,15).

El factor pronéstico va a estar dado por una serie conjunta de factores dentro
de los que se encuentran entre otros el predomino histolégico, siendo el de mejor
pronéstico el osteosarcoma osteoide por su menor asociacion con metastasis al
momento del diagnéstico, por la respuesta al (ntamienl_o con vigilancia radiolégica y
por la desaparicién de los signos radiolégicos y alteraciones en partes blandas, asi
mismo el control por arteriografia que se emplea para confirmar la resolucién de la
hipervascularizacién se considera como un parimetro para valorar la respuesta al
tratamiento. Huvos en 1983 propuso 4 grados de respuesta, en la cual se evalia
necrosis o ausencia histolégica de tumor viable siendo la de mejor pronéstico la grado
1V; entre otros datos pronéstico que permiten diferenciar el riesgo habitual y alto

riesgo y son los siguientes:

Edad 12-30 ailos - <12 aiios
Localizacién Extremidades otros
Fosfatasa alcalina* <450U/L ' > 450 U/L
Tamaiio tumoral (clinico) <20 em. >20 em.
Necrosis tumoral (postquimioterapia) >90% <9%0%

*Los valores de fosfatasa alcalina deberin también percentilarse de acuerdo a
la edad correspondiente. En los estudios del perfil hepitico también se han encontrado
elevacion de la deshidrogenasa lictica, las cuales son marcadores de actividad tumoral
inespecificos utilizables, cabe sefialar que se han realizado estudios los cuales han
demostrado que valores séricos de deshidrogenasa lictica mayores de 1,000 UVml y

10



con  necrosis (umoral menor & W% son factores de pronestice desfavorable. Los
estudios de biologin molecular referidos al indice de ADN de las ofhulas temorales han
demostradeo tener una validez prondstica ; los tumores con linea celulares diploides
tienen mejor prondstico que squellos cuyo indice de ADN es hiperdiploide, este
parimeire constituye aciuslmenie un pardmeiro valioso para delerminar cuakes serin
los pacienies que slkcancen respucsias completns al trafamiento y por consiguienie
mayor adice de sobrevida | sin embarge ¢l eior de mayor relevancia implicsdo en el
prondstics de esta patologia & la respecsta temoral leego del wso de gquimiclernpia
nmﬂﬂullnhmﬂﬂtﬂmﬂhq“nmﬁnlluhnmnql:h
enfermedad s encuenira localizada a ageellos casos em qQue tienen metistasis
manifesia, squelios lumores del esquebeto axial tienen peor promistico por su rapids
progresion ¥ muecrie, asi mismo, ks pacienies con ostevsarcoma multifocal (mds de
una lesién al momenio del diagndsiico) tenen un prondstico precario. La sobrevida
libre de evenio en slgunas lileraturas se ha reporiado del 59% a 57 meses de
observacidn, pars pacienies sin enfermedsd meiasidsica, Hasis on 20% de los
pacicnles tienen metistssis que pueede descubrirse por medio de radiografiss sl
momente del dingnistico, siendo el polmén el sitio mis coman, en esios casos ln
saobrevida sin episodios de enfermedad & de alrededor del 20 2 3% a 5 aflos, estas
cifras pueden variar de acoerdo al sitio de la metistasis, si e resecable y

unilateral(2,3,4,16)

Hace ireinta afbes, el dpico tratamiento era la amputaciin radical El
advenimienio de la quimisicrapia y adelanios ea cirugia oriopédica ban hecho posilbbe
conservar miembros funcionales en s mayoria de los pacientes, bo cusl depende de
varios EBctores coma son: lcalizscidn del tomor, tamaifio del mismo, presescis de
metisinsis o distancin, edsd, condicitn y'o estilo de vida del pacienie. La mayoria de
ka3 esirmicgias de trniamicoto del stcosarcoma Bo metastisico s¢ ban tomado de las
guins bisices del protocols del New York Memorial Hospital Team, en el coal se
esfablecen mullisgentes de guimiclerapia, scguidos por cirugia de salvamento; ks
guimiclerapia preoperaioria fiene la veninje de irsiar las micromelisiasis y da
tiempo als preparacion del maleral protésico para s dregiss cosservadoras; dentm



e los agenies guimiclerapéuticos se eacuentran diferentes combinaciones de
componenies de platino, doxorrubicina, y altas dosis de metoirexale, se considera gue
esios medicamenios causan regresidn lumoral en un 3%, sin embargo wsandose en
combinaciin, s¢ ha reporiade regresion de un 50 & 7054, osio lomando en cocnia e
estirpe twmoral como ya s comenbd; en ofros esquemas s¢ han  wlilizado
ciclofosfamida ¥ dactinomicina, en lumores severos se ha wtilizade la combinacion de
ifsfamids  con elopdsido; deniro del prolocole  propeesio en o easayo DS-91, se
incluyen multingentes gomo son 2 ciclos de carboplatine ¢ ifosfamids {con
uroproleccion de mesna) y un lercer ciclo de nl'hﬂph';ﬂﬂﬁmmidl a kas 6 semanag,
despuis de ls resecciin del tnmor primanio g2 incloye doxorrubicing durnnte T2 hrs
de infusidn continua, ¥ altas dosis de metotrezale , con Scidoe flinico como rescale |,
pacienies que demuesiran progresion fumoral  durante las 9 semanas de & [ase
prequinirgica  reciben  cisplating en  sustitecin  de  los  cicbos  com
carboplatino/ifosfamida . En pacientcs con metdstasis dseas 3¢ ha sugerido e empleo
de dosis alias de samariom-153 etileno-diamino-tetramethileno-fosfonato  (Sm-
EDTMF), el cual s un radiofirmaco quoe provee irradiaciin ferapentica a las
metisiasis dseas del osteozarcoma, ¥ en combinaciim con irasplante awidlogo de
cilulas stem de sampre periférica la eficscia de b quimbbierapia se manifiesia por
dessparicidn del dolor v disminoebin de la temelaecidng la progresidn lumorsl baja
iratamienio quimicleripico &5 una indicacién para adelamiar la ciregis; . En las
técnicas conservadors, el primer tiempo de la intervencion &5 la excéresis tumoral y
e segundo, B reconstreccién; ks reubliadoes funconabs son salisfacloros, en
miembros superiores o sacrificio muscular limita kos movimienios del hombro, pero
da movilidad normal al codo ¥y mano; si ¢ examen anatomopalobigico de la picea
quirdrgics muesira mirgenes inadecuados con afectackin de bordes, deberd realiearse
smputscién de b exirembdad, especialmenie si B repocia hisiokigica a8 b
quimislernpia foé precaria. La asdaptsebbn psicolépgics del pacienle con una
amputscitn es ipusl ala de un enferme al enal se ke efectud drugia de conservacion,
iesio segan estudios realiowdos en sobrevivienies de un ostcosarcoma. Es imporianie
recordar que s¢ presentan efectos colateraks con la sdministrackin de gquimioterapa
sobre todo en pacientes que requicren alias dosis ¥ cm ocasiones alpunas lkegan a ser
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mortales, dentre de s complicaciones menos frecuentemente reportadas en s
lilerafurs s¢ ha encontrado la encelalopatia occipito-parictal cuyo presunis
mecanismo putde ser la hipomagnsemis resuliante despads de b adminstraciin de
s quimbtterapia a dosis altes, dentro de las complicaciones mas lembdas y (recuenics
= encucniran falla renal dada la eliminacidn de la quimbsierapia por esta via, Ia cual
s observa mis frecoentemente com o uso del cisplatine asi como datos de
miclipicidad con kevcopenia y neuntropenta severa, gue favorece ¢l blanco Beil para
Ins infecciones oporinnbias en esbos pacienies, ademdbs de los efecios colaierales menos
graves, pero molestos como la mucosiils y el vwimiio , alpunos de estos sinlomas se han
logrado controlar con e wo sdyuvante de la amifostina, el cual tene efecto protecior
de las cHulas no neoplisicas a los efecios sdversos. Desaforiunadamente & necesario
emplear alias dosis de quimislerapia 8 menos gue = encuenires con beskin localizsds
en los cuales mejora e prondstice ¥ requberen tratamiento menos agresivo; o
tratamicnie guirirgico con salvamento de la exirembdad e de vital importancia para
favorecer ka sobrevida de pacienies con enfermedad localirada y la calidad de vida de

los niilos afectados.(17,18,19,20,21,23,24,15.26)
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IV, JUSTIFICACION

El osteosarcoma es une de ks padecimienios oncobigicos mis frecuentes en Ia
poblaciin pedigtrica; ademds de ser una patologia sumamente compleja ¥ cuya
incidencia o5 considerablemente alta, con imporiante afectaciin en |a calidad de vida ,
sin embargo, dado ¢l gran namem de pacientes afeciados, ¢s de relevancia conocer
cuftl ex el sitio de bcalizacidn mis frecoente, dado goe, la lecalizackin es on facior
prondstico en ka sobrevida de estos pacienies
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V. PLANTEAMIENTD DEL FROBLEMA.

Las enfermedades oncolégicas, representan parn fode paciente una
importanie lucha de sobrevivencia; dadas ks complicaciones scompafanies, ¥ la
calkdad de vida para algunos pacientles, con mds rmadn o de imporiancia e la "edad
de o™ ya gque s nilos son los més frecoentemente afectados por Oslecssreoma y
esia enfermedad viene 8 frenar e incluso 8 poneér fin 8 muchos suefios ¥ actividades
de éstos, o ndmero es cada ver més alarmante 5 tal prado gue ha lkgado a ser la Ga.
causn de cancér en nifios ¥, aunque In sobrevida se ha incrementasdo con ks cirogias
de salvaments, ain asi gqueda cherlo grado de invalidez permamenie, sobre todo
cuanido por frecuencia el sitio afectado &5 una extrembdad, & peor atdn cuando por su
kecalizacién el prondstico se ensombrece, ¥ legan a presentar complicaciones severas
como las metdstasis, que en algunas scasiones llega a poner a fin a la expectativa de
wida,

Este trabajo busea comocer la localizacitn del osleciarcoma en nuesiro meidio
hespitabario, ya que en base 8 In lleraturs mundial slgunss locaslimciones guardsn
relaciin con el mejor prondstico de vida para los pacienies, dicho o cual puede servir
oo patia para foluras investigaciones enfocadas especialmenie hacia ln sobrevida,
¥ haria b calidad de vida.

Por ko gue e necesario resolver la sigulenie pregunia:

iCual es In localizmcion mas Mrecuentemente afectada por Osieosarcoma en pacienies
del servicio de Oncologia Pediirica del periodo comprendide de Enero del 1002 a
jumio 28047
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VL DRJETIVIS.

Determinar b localizacién primaria mas frecuenfemente afectada por osteosarcoma
e la poblaciin del servicio de oncologia pedidinica del HUGJC.MUN., La Raza del
perindo comprendido de Enero del 202 5 Junio 2004,

1]



VIL MATERIAL ¥ METODMOS

DESCRIFCION GENERAL DXEL ESTUDNNY

Se solicité avlorimcién a b Jefatura del Servicio de Oncologin Pedidtrics del
H.G.C.M.N, La Raza pars el présiamo de las libretas de control interne de pacientes
con ostensarcoma, de igusl manera solicitamos sutorizacién al servicio de Archivo
Climieo del H.G.C.M.N. La Hara pars bs revisidn de los expedicate de pacientes
oncobigicos del pericdo comprendido de Enero del 2002 o Junio 2(04; pesteriormente
la informaciin obtenida de cada paciente, que complié con bos criterios de seleccion,
s¢ recolectaron, en la hoja de recoleccidn de datos (anexo 1), la cadl incloye ¢l nombre
del paciente, nhmero de afilkaciém, odad , sexn, sitic primario del ostessarcoma ¥
disgnistico histoligico, ademsds se revisd el expodiente clinico en busea de metdstasis,
para posiermrmente, proceder a su andlisks estadistico, mediante tendencia ceniral y
dispersidn, y se ilnsiraron los resulisdos medianie graficos de pastel y barmas.

La muesira de poblaciin de estudio fud determinada por el ndmers de cases de
pacienles pedidiricos , con disgnéstico de osteosarcoms en el servicio de oncologis
pedidirica en el periodo comprendide de emero del 200X a junio del 2004;
incluyénidose pacienies de ambos sexos ¥ diagnostico histopaiokigico de osteomarcoma.
Excluyendose aguellos con datos incompleios en el expediente & ausencia de é&sie ¥ con
diagnéstico no confirmatorio de (hieosnrcoma.

El anilisis fué univartadae, por iendencia ceniral y dispersidn, considerando la medin
de edad, prevalencia del seso, se compard la localizacidn, el Hipo histolégico v
metistasis de scuerdo al sexo, asi como la localizscidn y metistasis de scuerdo al tipo
histoligico, presentande los  resulisdos em  grifices de pasiel y  barras

cormespondienics.



VIIL ETHCA

El presente estudio no viola ninguno de los principios de ln investigacion
cientifica en scres humanes, establecidos por la Asambles Médica Mundial de la
declarnciin de Hebinki en 1964 ni las revisiones hechas por In misma asamblea en
Tokio 1975; Venecia 1983 y Hong Kong en 1959,

For oira parie la investigacion se apegard a la ley peneral de Salud delos
Estades Unbdos Mexicanos en materia de investigacidn para ba salod (tiniks guinto) v
a las normas dictadas por el Institwio Mexicano del Seguro Social para este misme fin.
También respetard los principios biséticos de autonomia, justicia y beneficencia. Mo
requiere de la frma del fEmillar por ser on estudio relrospective, oo invasivo,
observacional, ¥ en el cual no s dafars de ninguna forma al paciente, de cunlguier
manera ks informacion serd manejada en forma confdencial
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IX. RESULTAIMIS ¥ ANALISES

Se revisaron los cxpendicntes de los pacientes con diagnéstico de  osteosarcoma,
en el servicio de oncologia pedidtrica del Hospital General, Centro Médico Macional
La Kaxa, cm ﬂmmﬂ&mﬂdim;ilﬂﬂdmullﬂﬂﬂ:ﬂ
expendientes, que cumplian con los eriterios de inclusidn.

De los 36 pacientes, 19 feeron varones (5L.8%) y 17 mujeres (47.2%){grifica 1) El
promedio de edad de bos pacientes fue de | L64 afios +~ 198, el mas joven de 4 y el
mayor de 15 afos

En relacion al sitio de afeccibn mis frecuenie, documentamos sols 5 sithos de
afeceidn, siendo el mis frecuende e EBmur, que s presenitd en 19 pacientes (52.8%),
segundo lugar tibis en 9 pacientes | 15%), en tercer lugar Himero en 5 pacienies con
el 13.9%, rodillsa en I pacientes (5.6%) ¥ finalmente | pacienie con afeccibn
mandibular (2.8%). (grifica I}

Es importante mencionar que los sitios de afecciin se presentaron en diferenies
whbicaciones , ya sea en tercios proximales o distales, asi como afecciin de lado derecho
& iequierdo, al realizar el andlisis de ka prevalencia del lado de afeccidn, éstas fueron
muy semcjantes, siendo discretamente mdis frecwente s afectidn del lado derecho con
20 pacientes (55.6%) y del lado izguierdo 16 pacienies (44L4%L{grifica 3)

En ¢l presente estudio de prevalencia se defermind la necesidad de identificar
los diferenies estirpes histoligicos que afecian mis frecuenfemenie a la poblacian
pedidirica atendida en nuesira unidad, en la poblaciin evaluada se identificaron 5
diferenies estirpes hisiolégicos, siendo el mas frecuente el osteoblistico que se
dicnmenlo en 16 pacienies (40.4%), posteriormente o condrobldstico en 14 pacientes
(38.9%) el fbroblistieo en 3 pacientes (8.3%, telangiectisien I paciente (5.6%) ¢
indiferencisdo en sobo un pacicnte es decir un LE%. {prifics 4)

Las metdsiasis se documentaron en 8 casos (21.29%) (grifica 5); de bos cuakes 5
presentaron metasiasis anica ¥ 3 presentaron metasiasis miltiples.(Grifica §). Estas
metistasis fucron localimdas mis frecuentemenie s nivel pulmonar en 3 pacientes
(83%), dseas en ! pacientes (5.6%) cerchraks en | paciente (L8%) v maltiphs en 2
pacientes (5.6% L (Grifica T). Identificamos a I pacientes con retinoblastoma (5.6%),
con asieosarcoma come segunda neoplasin.(Grifica §).

Al comparar la edad en relacién al sexo, la edad promedio de bos varones (oe
de 11LEB4 4~ 3.2 v la mujeres de 11,41 4= 2.79 siendo esta diferencia estadisticamenie
mo significativa con una p de 0,669 .

S¢ comparo la prevalencia del sithe de afeccién en relacidn al sexo, de las 19
paclentes con afecciin en ffmur 9 feeron muojeres{47.4%) ¥ 10 varones (52,6%); a
nivel libial identificamos 3 9 casos, § mujeres(55.6%) ¥ 4 varones (44.4%), 8 nivel
humeral s& reportaren 5 casos solo en varones; en rsdilla 1 exses solo en mujeres, ¥ on
casn ea mandibula un paciente de sexo femenino, &stas diferencias no demostraron ser
significativas con una p de 0LO39,

En cuanto al lsde de ksidén por sexo tampoco hube diferencia signilicativa,
siendo para los hombres afecciin de lado dereche 119 (52%) vy mujeres LIF1T [58%)
con una p de 0,749,



Al comparar el estirpe histoléogico de acuerdo al sexo, el osteoblistico se
presenté en 16 casos de los cuales 9 fueron mujeres (56.3%) y 7 casos en varones
(43.8%). El condroblistico se documento en 14 casos de los cuales fueron 9 varones
(64.3%) y 5 mujeres (35.7%). El fibroblistico se presenté en 2 varones (66.7%) y en 1
mujer (33.3%). El telangiectisico se documento en 2 mujeres (100%) y el de tipo
indiferenciado se documento solo un caso que fue vardn, dicho de otra manera el
estirpe osteoblistico es discretamente mas frecuente en mujeres, el condroblistico y
fibroblistico discretamente mas frecuente en varones, aunque estas diferencias no
fueron estadisticamente significativas con una p de 0.327.

Las metastasis fueron mis frecuentes en varones (26.3 vs 17 %) pero esto no
fué significativo con una p de 0.695. En relacién al nimero de metistasis no hubo
diferencias significativas en relacién al sexo con una p de 0.363.

Es importante mencionar que la prevalencia del sitio de afeccion vario segiin el
estirpe histolégico, siendo para el osteoblistico su localizacién mis frecuente en
fémur (62.5%), tibia (31.3%) rodilla (63%), para el caso de los del tipo
condroblistico su localizacion mas frecuente fué fémur (35.7%), himero (35.7%) tibia
(14.3%) y rodilla y mandibula (7.1% cada uno). El fibroblistico su localizacion mais
frecuente fue en tibia con 2 casos (66.7%) y uno en fémur (33.3%). El telangiectisico
los 2 casos fueron en fémur y el indiferenciado fué en fémur. Todas estas diferencias
no fueron estadisticamente significativas con una p de 0.446.

En cuanto al lado afectado por estirpe histolégico se observé que el
osteoblastico predominé del lado derecho y el condroblistico del lado izquierdo con
una p de 0.043.

Es nuestro estudio encontramos algunas diferencias en los pacientes que
presentan mayor metastasis, particularmente en relacion al estirpe histolégico, de tal
manera que el estirpe histolégico que presenta mis frecuentemente metistasis es el
telangiectisico con 50% pacientes con metistasis; en 2° lugar el osteoblistico con un
25% de los pacientes y el condroblistico que presento metistasis en un 14.3%, es
importante mencionar que, aunque estas diferencias son interesantes la diferencia no
fué estadisticamente significativa con una p de 0.212.
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X. TABLAS ¥ GRAFICAS.
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Tabla 1.

Carafica |

53%

|OHOMBRES mMUJERES




Prevalencia de Ostessarcoma segin hueso afectado.
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Prevalencia de Osteosarcoma  Segim el Sithe de Afecciin
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Tabla 4

Prevalencia de Osteosarcoma segin tipo Histolégico.
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Prevalencia de Metdstasis en Osieosarcoma

Tabla §
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Prevalencia del Mamero de Metdsiasis en Pacienies con Osteosarcoma
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Prevalencia de Localizacion de Metdstasis en Pacientes con Osteosarcoma

Tabla 7.
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Prevalencia de Tumores Asociados a Osteosarcoma

Tabla 8

Total 36 100 %

Grifica 8
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X1 DISCUSION

La localizacion del ostecsarcoma resulia imporiantie, dada las probabilidades de
sobrevida y calidad de vida de los nifios afectados ya que alganos candidatos a cinegia
de salvamento lienen importanies repercusiones (anto lancionales como estéticas, esto
resulta importante considerando que b edad promedio en éste estudio fué de 11,64
miios +~ L98 aflos que es una estpdistica a comsidernr por ¢f gran namero de
sdolescenies afectados.

El esivdin maniuvo slgunos resulisdos semejanies a los reporisdos por I
literatura mundial en la cudl se encuentra al osteosarcoma osteobldstico coma el de
mayor incidencis hasia en un T0% de los casos (4);en nuestro estudio tembién Tué el
mbs frecuente en el $4.4%. S

De scuerdo a la lileratura mundial la localizacidn més frecuente & la rodilla
scgwida del Emur (6); los repories de nuestro estudio encontraron que o sitio mas
afectado fué o fEmur sepuido de la tibia, con lipero predominio del lado derecho v
con metdstasis o nivel pulmonar.

En nuesiro estudio también se presenid | asociacidm de osteosarcoma vy
retinoblasioma; ssociacién ya documeniada en la lieratura mundial Por otro lado,
los pacienies con estirpe lelangiectisico se documentd en un 50% metistasis, por lo
cual debe mantenerse especial vigitaneia en éstos pacientes.

Ls sobrevids de scuerdo al sitio de localizacidn oo estaba conlemplads en este
proyecio, sin embargo los resalisdos que armja esta investigacidn, en relacidén a las
metastass enconiradas y que sabemos gque son de mél prondstice para la vida, podria
ser la pania para foturos proyecios en esie lema.

En los resubtados s¢ encontrd, que el lado de aleccidn, puede ser una variable
clinica muy importante para ¢ diagndstico presuncional del estirpe histoldgico, ya que
come kb docameniamos las afecciones de Bdo dereche s asoclaron  mds
frecuentemente al estirpe ostecblistico v las afecchin del lado quierdo se asocia al
Hﬂ# eondroblaslicno, &tos resoliados oo han sdo docomenizdos en lo lilerniors
hast la fechs, por o que sl clinico le puede ser de atilidad esta asocipebin.

Es imporiante mencionar que de scoerdo s esie esiodio  existen alpuna
diferencins, que sungue no son significativas, babri que tomar en ceenis, ya que cada

une de los estirpes histolégicos pueden variar su prevalencia de scuerdo al sein, al
sitie de afecciin ; lado de afeccién y a la presencia o no de metistasis; Hamando ks

alencidn enconirar un case con metistasis 3 pivel cerebral, bo cudl se considera poco
msual en esie tipo de patolepia.

ES’T
4
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XIL CONCLUSIOMNES,

En base a los resuliados analizados concluimos gque, la edad promedio del
ostepsarcoma foé de 1 1.6 afos, con una edad de presentackin al disgnostico semejanie
para ambes sexos: en cuando al tipo hisiologico e mas freceente fué el osieobbisticn,
con una kecalizaciin mayor a nivel femoral en el cuil se encontraron ka mayoria de ks
estirpes histoligicos

El tipo histobipgico que mis bcaliacknes dseas presenid (ue e osteoblistics ,
enconirindose en  femor, tibia ¥ rodills; sepuido del condroblistico en  Témur ¥
rodilla .

Las meelasiasis estuvieron presentes em el X% de la mwesira, skendo la mds
Trecuenic & nivel pulmonar, con lgero predominie de €stas en of sexo mesculine ¥ cn
el eatirpe histobigico telangiectisico. Sin embargo se encontrd un caso con metastasis a
nivel de Sistema Mervioso Central

Dentro de bos tumores asociados al osteosarcoma s enconird que el retinoblastoma
presentt una prevalencia del 5.6%.

Finalmenie como se ha documenisde en este evindio la prevalencia de éota entidad
represents el sexto lugar dentro de las neoplasias infantiles, sin embargo ln patobogia
oncobigica ocupa ¢ segundo lugar de mortalidad pedidgirica; por ko que se necesitan
eitudios prospectives de mayor dursckdn ¥y seguimienlo para conflirmar éstos
resubiados que podrian ser enfocados hacia s sobrevida, ¥ Ia calidad de vida de ésios
pacienies, dada la repercmion gue conlleva a la seciedad ¥ la economia Tamiliar,
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XIV. ANEXO
HOJA DE RECOLECCION DE DATOS
OSTEOSARCOMA

NOMBRE DEL PACIENTE:

NUMERO DE FILIACION:

EDAD:
SEXO: M___ F__
"ESTUDIO DIAGNOSTICO:
( ) Serie 6sea metastisica. ( ) Gamagrama éseo. () Otro
LOCALIZACION TUMORAL: Maxilar L
Arcos Costales
Escapula
_Humero
Radio
Cubito
Mano
Pelvis
Fémur
Rodilla
Tibia
Peroné
Pie

Otros

DIAGNOSTICO HISTOLOGICO:
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