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Direccién: Calle Cuauhtémoc # 330. Colonia Doctores. Alcaldia Cuauhtémoc. Ciudad de México. CP
06720.



Resumen

Titulo del protocolo: “Recurrencia local a dos afios en pacientes con sarcomas de tejidos blandos de
extremidades con compromiso vascular, tratados con uso de injertos vasculares para la preservacion
de miembro en el Hospital de Oncologia del Centro Médico Nacional Siglo XXI”

Antecedentes: Con la tendencia a la cirugia conservadora de miembros, se han desarrollado diversas
técnicas para la misma, entre las cuales, se encuentra el uso de injertos vasculares; sin embargo, no
se encuentra ningun estudio en nuestra unidad que demuestre resultados oncoldgicos a largo vy
mediano plazo. Este estudio tiene la finalidad de medir la recurrencia local a dos afios, en paciente
con sarcomas de tejidos blandos de extremidades con compromiso vascular, en los que se resecé el
tumor y se utilizd injerto vascular para la conservacién del mismo en el Hospital de Oncologia del
Centro Médico Nacional Siglo XXI.

Objetivo: Medir recurrencia local a dos afios en pacientes sometidos a cirugias de sarcomas de
tejidos blandos de extremidades con compromiso vascular, en donde se utilicen injertos vasculares
en pacientes que se operaron en un periodo del primero de enero de 2016 a 31 de diciembre 2020
Material y métodos: Se incluirdn a todos los pacientes tratados en el Hospital de Oncologia del
Centro Médico Nacional Siglo XXI sometidos a cirugia por sarcomas de tejidos blandos de
extremidades, donde se utilizd un injerto vascular para preservacion de miembro en un periodo de
enero 2016 a diciembre de 2020.

Resultados: se analizaron 5 pacientes, 60% hombres y 40% mujeres. Con una edad promedio de 66
afos y un rango de 59 a 73 afos. 20% presentaba diabetes mellitus tipo Il y el mismo porcentaje
hipertension arterial sistémica. Dentro de los tipos histolégicos el de mayor porcentaje fue
liposarcoma con 60% seguido con leiomiosarcoma e histiocitoma maligno. 80% de la extremidad
inferior y 20% de la superior. Dentro de los aspectos quirurgicos no se reportaron complicaciones
transoperatorias, un sangrado promedio de 410 ml. Con una estancia intrahospitalaria de 3 dias. La
infeccion de sitio quirdrgico se reporto en 40% de los pacientes, seroma y hematoma en 60% y solo
un paciente requirid amputacion posterior a la cirugia inicial. EIl 100% se reportd con margenes
negativos con un promedio de 3 mm. No se reporto mortalidad ni recurrencias en el periodo
analizado.



Marco tedrico

Los sarcomas son tumores malignos que se originan del tejido conectivo esquelético y extra
esquelético y representan menos del 1% de las neoplasias malignas diagnosticadas. En febrero de
2021 la American Cancer Society (ACS, Sociedad Americana Contra el Cancer) y el programa de
Surveillance, Epidemiology, and End Results (SEER) del Instituto Nacional del Cancer, se
pronosticaba que se diagnosticaria el sarcoma de tejidos blandos en alrededor de 13,460 personas
(7,720 hombres y nifios y 5,740 mujeres y nifias) en los Estados Unidos y se estimaba que, en ese
mismo afio, 5,350 personas (2,840 hombres y nifios y 2,510 mujeres y nifias) morirdn a causa de la
enfermedad. 1.,

Etiologia

No se ha determinado una etiologia clara. Existen factores predisponentes como son: predisposicion
genética, virus oncogénicos, inmunodeficiencias, radiacidn, quimioterapia, carcindgenos quimicos,
irritacion crénica y linfedema. 4

Clasificacion

La mayor parte de los sarcomas se clasifican acorde a las caracteristicas de diferenciacidn, asi como,
al tejido del cual se origina. Otros se designan de acuerdo con sus patrones histoldgicos.; Se han
descrito mas de 50 subtipos de sarcomas de tejidos blandos por la organizacién mundial de la salud,
dentro de los cuales se han identificados: liposarcomas, leiomiosarcomas, sarcomas pleomorfos
indiferenciado como los mas comunes en el adulto. A su vez, se han categorizado como:
adipociticos, fibroblasticos, miofibrobldsticos también llamados fibrohistiociticos, musculo liso,
periciticos, musculo esquelético, vasculares, condro dseos y de diferenciacidn incierta. 3 4. Ademas,
existen tumores intermedios que deben manejarse como sarcomas por ser agresivos localmente o
por las metdstasis que producen.;

Distribucion anatdmica
La distribucidn anatémica de presentacién es cabezay cuello 5%, térax 8%, extremidades superiores
11%, visceral 25%, retroperitoneal 25%, extremidades inferiores 26%. 1

Presentacion clinica

En las extremidades generalmente se presenta como un tumor indoloro, que se desarrolla durante
semanas o incluso meses. O en algunos casos se puede generar dolor.; Los periféricos y en tronco,
dos tercios se originan por debajo de la fascia y tienen un didmetro promedio de 9 a 11 cm al
diagnéstico, mientras los mas superficiales tienen un promediode 5a 6 cm. 3

Los sarcomas originados en el abdomen pueden ocasionar malestares vagos, sintomas
gastrointestinales, o ser asintomaticos. 1

Diagndstico

Inicialmente se debe realizar una historia clinica detallada, exploracién fisica completa y ser
evaluado por un equipo multidisciplinario.;,3s No se ha logrado determinar si existe una relacién
entre el intervalo y la respuesta clinica en términos de supervivencia y morbilidad.s

La resonancia magnética (IMR) es el estudio de eleccién en sarcomas con la excepcion de los que se
originan en el torax y en el retroperitoneo en los cuales se prefiere el uso de la TAC.1,4 La IRM cuenta
con un excelente contraste entre los tejidos blandos, lo que permite distinguir componentes sélidos
de quisticos y evaluar estructuras circundantes incluyendo musculos, asi como, estructuras
vasculares y nerviosas. Delimita dreas de tumor de edema peritumoral, areas de necrosis y areas
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quisticas, ademas existe una ausencia de radiacién ionizante. La resonancia magnética por si misma
puede ayudar a diferenciar entre neoplasia, hematoma o absceso, especialmente en el seguimiento
postquirurgico. La IRM con contraste dindmico es un proceso para obtener imagenes seriadas
durante un periodo en el que se administra contraste, obteniendo una imagen temporal mas
funcional en la evaluacién del tumor, donde podemos evaluar caracteristicas malignas del tumor
como vascularidad con aumento de la tortuosidad, estructura cadtica, cortocircuitos
arteriovenosos, aumento de la permeabilidad, y fragilidad la cual resulta en dreas de hemorragia. ;
La TAC puede ser util en lesiones que se forman en estructuras dseas, asi como en la valoracién de
invasion désea por un tumor de tejido blando, ademas permite detectar la presencia de matriz
mineralizada dentro de una lesién de tejido blando. ;

El PET/CT scan podria ser de uso para demostrar actividad ganglionar en pacientes con histologia
con potencial de metastasis, aunque en sarcomas de miembros sélo se ha encontrado una
sensibilidad del 5%. Scan éseo no es Util en la etapificacion.; EI PET FDG ha mostrado una sensibilidad
de hasta el 95% para la etapificacion nodal.,

La biopsia provee el diagnéstico definitivo. 17 Se prefiere la biopsia por aguja de corte, aunque se
puede realizar biopsia incisional o biopsia por aspiracion de aguja fina en algunos casos y guiada por
resonancia magnética. 1,3

Etapificacion

La etapificacidn se realiza con base en el sistema de la American Joint Committee on Cancer (AJCC)
staging system en su octava edicién (tabla 1). En esta se evalla: grado histolégico (G), tamafio del
tumor (T), metastasis a ganglios linfaticos (N) y metdstasis a distancia (M) los cuales a su vez se
clasifican en cuatro grupos como podemos observar en la tabla 1y 2. 14,7 La supervivencia global a
5 afios que se reporta en base a este sistema es de 85.3% para el 1A, 85% para el estadio 1B, 79%
para etapa ll, 62.4% para etapa IIAY 50.1% para IlIB, 33.1% en estadios IV (N+M-) y 12.4% para IV
(M+).1

Categoria Definicion

Tx Tumor primario no puede ser evaluado

TO No hay evidencia de tumor primario

T1 Tumor <5¢cm en su diametro mayor

T2 Tumor >5cm y <10 cm en su didmetro mayor
T3 Tumor >10 cm y < 15 cm en su didmetro mayor
T4 Tumor mayor de 15 cm

Ganglios linfaticos regionales

NO Sin ganglios linfaticos regionales o status ganglionar desconocido

N1 Metastasis a ganglios linfaticos regionales

Metdstasis a distancia

MO Sin metastasis distantes

M1 Metastasis distantes

Tabla 1. TNM American Joint Committee on Cancer (AJCC) staging system en su octava edicion.
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AJCC CLASIFICACION

Estadio Tumor Nodo linfético Metdstasis Grado
Estadio IA T1 NO MO G1, GX
Estadio IB T2 NO MO G1, GX

T3 NO MO G1, GX

T4 NO MO G1, GX
Estadio Il T1 NO MO G2,G3
Estadio IlIA T2 NO MO G2,G3
Estadio IlIB T3 NO MO G2,G3

T4 NO MO G2, G3
Estadio IV Cualquier T N1 MO cualquier G

Cualquier T Cualquier N M1 cualquier G

Tabla 2. Etapificacion de acuerdo con la American Joint Committee on Cancer (AJCC) staging system en su octava edicion.

Existen otras clasificaciones como la de la sociedad de tumores musculo esquelético, The Memorial
Sloan Kettering (MSK) y SIN sueca.;

Pruebas moleculares
Amplificacién de MDM2 permite diferenciar tumores lipomatosos atipicos de malignos. La fusion de
SYT-SSX diferencia sarcomas sinovial de otras histologias, entre otros.;

Sarcomas de extremidades

Los sarcomas en las extremidades tienen una amplia variedad de presentaciones, tamafos,
histologias y el tratamiento inicial casi siempre es la cirugia. La reseccién amplia con margenes
negativos es el procedimiento quirdrgico predominante, aunque la amputacion se realiza en una
pequefia proporcién de pacientes con involucro de estructuras neurovasculares y pérdida de la
funcién previa al procedimiento quirdrgico. 1

Sarcomas de bajo grado

En pacientes con tumores menores de 5 cm de didmetro de bajo grado y superficiales la reseccion
quirdrgica con margenes negativos generalmente es suficiente con una tasa de supervivencia del
90%. 1

Sarcomas de alto grado

En sarcomas de alto grado la reseccion local amplia puede ser insuficiente, ya que se han reportado
que las células neoplasicas se extienden mas de 1cm del tumor, por lo que se recomienda la
reseccién con margenes negativos mas radioterapia con una supervivencia a 10 afios del 90%. 4
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Radioterapia

La radioterapia puede ser neoadyuvante o adyuvante, cada una con sus diferentes ventajas y
desventajas, con la radioterapia prequirurgica, se espera una reduccidn de los bordes, permitiendo
una cirugia mas conservadora. La radioterapia postquirurgica, permite el examen histoldgico del
espécimen, ayudando a la planificacién del tratamiento futuro y es asociada a menores
complicaciones en la cicatrizacién; sin embargo, es mas asociada a producir toxicidad crdnica. Se
han encontrado resultados oncolégicos similares con ambas modalidades. 4

Para extremidades, la radioterapia de intensidad modulada (IMRT) permite una mejora en la
preservacion de tejido 6seo y linfatico preoperatorio al compararlo con terapia convencional y 3D,
ademas de asociarse a una disminucion de recurrencias local. 1

El control local de sarcomas de tejido blando de las extremidades se realizaba con la amputacién,
posteriormente con la introduccién de la radioterapia, en donde se demostré que la amputaciony
la cirugia con conservacién de miembro mas radioterapia, tiene mejor control local sin diferencias
en la sobrevida, se volvid la terapia estandar con un control local mayor del 80%. La radioterapia
puede ser prequirurgica o postquirdrgico con un periodo entre 3 y 6 semanas de diferencia. La
radioterapia preparatoria ofrece menor dosis (generalmente 50 Gy en 5 semanas), menor tamafio
de campo, imagen preoperatoria que delimita claramente el tumor, menores indices de toxicidad,
y una vascularidad intacta lo que aporta concentraciones mayores de oxigeno y mayor radio
sensibilidad tedrica. Los pacientes con sarcomas de tejido blando de las extremidades con una
reseccion no oncolégica tienen la posibilidad de presentar sarcomas residuales en la re-reseccion
con alta posibilidad de recurrencia. Por lo que, ademas de la re-reseccidon se debe valorar la
radioterapia pre o postquirurgica, asi como en los pacientes en los que no se puede realizar re-
reseccion. ; Sin embargo, puede que no mejore la sobrevida de los pacientes.s

El riesgo de metastasis posterior a reseccién se incrementa con el tamafo del tumor primario, alto
grado de sarcomas, con tumores mayores de 5 cm incrementa progresivamente el riesgo y cuando
es mayor de 15 cm el riesgo es mayor del 50%.

El tratamiento sigue basdndose en el manejo quirdrgico con margenes amplios con o sin
radioterapia y que en ocasiones podria implicar la amputacién de miembros, por lo que se han
desarrollado diferentes técnicas de reconstruccion para salvamento del miembro con
reconstruccion funcional y estética adecuada y disminucion de la morbilidad. 34 Se han desarrollado
diversos métodos para la reconstruccién basada en el nivel de complejidad, asi como, el riesgo
quirargico para el paciente, entre los cuales encontramos: cierre primario, colgajos locales y a
distancia, transferencia de tejido libre, transferencia muscular etc.,,4 La reconstruccién no sélo debe
enfocarse en la forma y funcién, aunado a ello, se deberd tomar en cuenta futuros tratamientos
oncoldgicos., La amputacidon debe considerarse acorde a las preferencias del paciente y de la
funcién del miembro,; ademas de valorar si existen multiples focos tumorales, tumores fungados, o
cuando existe contaminacidn del tejido., También se debe considerar la amputacidn cuando existe
enfermedad metastdsica y un tumor doloroso en la cual podria tener un efecto paliativo con un
periodo mas corto en la recuperacion.

Los margenes quirurgicos de la escisidon no se han logrado determinar en un consenso; sin embargo,
se han descrito modelos para la reseccién de los sarcomas y se ha sugerido margenes de hasta 5 cm
para sarcomas de tejidos blandos, aunque puede variar sobre todo si ha recibido radioterapia y si
presenta barreras anatémicas.3; Se ha descrito que la reseccion de la pseudocdpsula y un borde sin
metdstasis microscopicas mayores de 1 cm reduce la recurrencia local., Se debe tomar en cuenta la
posible presencia de micro metastasis en la zona reactiva o pseudocdapsula.s 4 Las resecciones se han
clasificado como:
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® Intralesionales: el tumor es seccionado macroscdpicamente.
Marginal: la pseudocapsula forma al menos parte de la periferia del espécimen.

® Amplia: tejido normal no reactivo forma en su totalidad la periferia del espécimen. Se
acepta aproximadamente 1 cm de tejido normal o hasta una barrera.

e Radical: todo el tejido normal del sitio anatémico es removido.

Los margenes de reseccion histoldgica se clasifican en:
e RO: microscopicamente limpio
e R1: microscopicamente involucrado
® R2: macroscopicamente involucrado.

No se ha determinado con exactitud qué es un margen negativo, ya que algunos lo determinan como
la ausencia de células tumorales en el margen, mientras otros determinan a 2 mm.s;

Se puede realizar reseccién planeada con margenes positivos para lograr la preservacién de
estructuras vitales usando radioterapia pre o postquirurgica, con lo cual se ha reportado una
recurrencia local del 15% y sobrevida por enfermedad especifica del 59% cuando se obtiene un R1
vs 3% y 80% respectivamente cuando se logra reseccion RO.3

En ocasiones, se dejan margenes positivos de manera no planeada en donde se puede realizar re-
reseccion de la lesién residual, logrando margenes negativos o mdrgenes positivos planeados. Para
lograr un adecuado resultado se puede ayudar con las imagenes preoperatorias y postoperatorias
con edema y cicatriz.;

Terapia sistémica

La terapia citotdxica sélo proporciona un beneficio moderado en los sarcomas de tejidos blandos ya
sea neoadyuvante o adyuvante. Usualmente consiste en doxorrubicina e ifosfamida sin
determinarse aun cudl es el mejor régimen.;

Se han desarrollado diversos agentes los cuales podrian tener beneficio como factor de crecimiento
endotelial vascular (VEGF) y su receptor (VEGFR). El ambiente hipdxico aumenta la expresion de
factor alfa inducible por hipoxia el cual aumenta VEGF. Pazopanib es un inhibidor multitirosina
quinasa dirigido a VEGFR, factor de crecimiento derivado de plaquetas (PDGFR), C-kit entre otras, el
cual esta aprobado para los sarcomas, y que combinado con 50 Gy a dosis de 800 mg tiene
adecuadas tolerancias con una respuesta mayor del 95%.,

Se ha utilizado ademds Sunitinb, mas no se ha documentado resultados por la toxicidad. Se ha
utilizado Sorafenib con buenos resultados, respuesta completa en 3 de 8 pacientes en donde fueron
tratados con radioterapia concomitante preoperatoria con una dosis de 50 Gy en 25 fracciones y
sorafenib.,

Bevacizumab es un anticuerpo monoclonal anti VEGF que se ha utilizado en sarcomas vy
osteosarcomas resecables y se ha encontrado que aumenta la eficacia de la radioterapia sola. ;

Inhibidores de KIT/PDGFR

Imatinib es un inhibidor de tirosina quinasa para PDGF, k-KIT y BCR-ABL, la proteina de fusién que
se encuentra en la leucemia mieloide crénica con cromosoma Philadelphia positivo, es el
tratamiento de eleccion en GIST metastasico.;

TP53/murine double minute 2 (MDM2) la proteina MDM2 es un oncogén inhibidor de TP53. Es un
E3 ubiquitina quinasa que promueve la degradacién de p53, la cual se encuentra elevada en
multiples osteosarcomas y sarcomas de tejidos blandos. Se ha propuesto que activa TP53 lo que
causa un efecto estabilizante del tumor.,
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mTOR (Mammalian target of rapamycin) es un regulador a la baja de fosfatidilinositol 3 quinasa, la
cual se encuentra elevada en sarcomas. Entre los inhibidores se encuentra Sirolimus, el cual se une
e inhibe mTOR alterado cominmente en tumores de células perivasculares epitelioides (PEComas).
2

Injertos vasculares

El politetrafluoroetileno expandido (ePTFE) es el fluoropolimero mds comun. Compuesto de sdlo
atomos de carbdn y fluor. Es identificado por su lubricidad, resistencia quimica, estabilidad, asi
como, por ser hidrofébico, por lo que se ha usado en dispositivos implantables como catéter de
angioplastia, implantes de drbita, en defectos de cuerdas vocales, implantes ortopédicos, entre
otros. Las propiedades hidrofébicas permiten que las proteinas, bacterias y células no se adhieran;
sin embargo, las bacterias de enfermedades nosocomiales se logran adherir al igual que las
proteinas y plaquetas, lo que provoca trombosis, la cual, junto con la estenosis, son el principal
problema en la cirugia vascular. Se han investigado métodos para mejorar la propiedad
antibacterial, anti estendtica y propiedades de adhesién celular. ¢

En la reconstruccion de miembros se debe tomar en cuenta la funcionalidad principalmente y en el
miembro superior tener especial atencién de la mano, mientras que en el miembro pélvico
mantener la funcién de la rodilla, y del tobillo.s El reconstruir el miembro inmediatamente presenta
ventajas respecto a la reconstruccion retardada, por ejemplo, evitar el retraso en la radioterapia por
tener una herida abierta, mejorar la rehabilitacidon, ademas del edema, la fibrosis y la cicatriz son
menores, se asocia a menor morbilidad y menor riesgo de infeccidn y dehiscencia de herida.s

Reconstruccion vascular

La reconstruccidon vascular se puede realizar usando injertos de vena autdgenos o injertos de
politetrafluoroetileno cuando la circulacidn colateral no es suficiente, en general, se prefieren los
injertos autdgenos por las complicaciones e infecciones en el campo irradiado. Se debe tener en
cuenta la reconstruccion arterial y obtencién del injerto para evitar isquemia prolongada.; Se han
clasificado en tres tipos dependiendo de las estructuras que involucre: tipo 1 arterial y venoso, tipo
2 arterial y tipo 3 venoso.s

Dentro de las complicaciones quirlrgicas existen los seromas, trombosis venosa, infeccién, entre
otros. 3 Se ha descrito sangrado con formacidn de hematoma en 30.8% durante la primer semana,
23% tuvieron complicaciones en la herida, el edema se ha reportado como la principal complicacién
vascular con una presentacion en un 38.3%, la cual se puede manejar con terapia de compresion y
elevacién de miembro afectado. Se reportd neuropraxia en 23%, la cual en la mayor parte de los
casos se resolvio de manera espontanea. Seromas en 15.4%, la permeabilidad de los injertos se ha
calculado en 84.6% y 75.2% a cinco anos en injertos arteriales y venosos respectivamente.s Aunque
en otras series se ha reportado en 58% la sobrevida especifica de la enfermedad a cinco afios de
58%.9

La recurrencia local se ha estimado en 30.8%, una sobrevida media a 2 afios de 84.6% y a cinco afos
de 68.4%. El control de la enfermedad a 2 afios es de 91.7% y a cinco afios de 72.2% con el uso de
injerto vascular de PTFE.g
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Justificacion

El manejo de los sarcomas de miembros pélvicos que involucran estructuras vasculares,
generalmente terminan en amputacién de la extremidad para lograr un margen quirdrgico
adecuado y de esta forma disminuir la recurrencia tumoral. Sin embargo, en la actualidad existe una
tendencia a la cirugia conservadora de miembros, por lo que se han desarrollado diversas técnicas
para la misma, entre las cuales se encuentra el uso de injertos vasculares autologo o de PTFE, con
complicaciones aceptables. A pesar de ello, no se encuentra ninglin estudio en nuestra unidad que
demuestre adecuados resultados oncolégicos a mediano plazo y largo plazo, para de esta manera
poder ofrecer el beneficio de la conservacion de la extremidad funcional, ya que, ademas, el
porcentaje de sarcomas con involucro de las extremidades es de 37% si se toman miembros
inferiores y superiores con un control de la enfermedad a dos afios mayor del 90% segun lo
reportado en la literatura.s

Con este estudio se pretende describir la recurrencia local a dos afios en la cirugia conservadora de
extremidad mediante el uso de injertos vasculares en pacientes con sarcomas de extremidades con
compromiso vascular, tratados en la UMAE Hospital de Oncologia de Centro Médico Nacional Siglo
XXI.

Planteamiento del problema

Los sarcomas de tejidos blandos se presentan en un 11% en las extremidades superiores y 26% en
extremidades inferiores, aunque en relacidn con estas ultimas, hay reportes en la literatura de mas
del 30%.,1, 4 El tratamiento consiste en la reseccion con mdrgenes negativos. En casos donde se
involucran estructuras neurovasculares, se puede realizar amputacion, cuando hay pérdida de Ia
funcidn de la extremidad antes de la cirugia y considerando los deseos del paciente.1 3,4 Sin embargo,
se reporta en la literatura infiltracion vascular solamente entre el 5 y 10% de los tumores en
miembros inferiores, por lo que se pueden realizar resecciones con estructuras vasculares y no
necesariamente implica amputacion. Se debe de tomar en cuenta los diversos métodos de
reconstruccion para lograr un adecuado resultado funcional, estético y valorar posibles
tratamientos oncoldgicos futuros.,s Se puede realizar reconstruccidon vascular con injertos
autégenos, asi como PTFE con los riesgos previamente mencionados.ss Tomando en cuenta la
funcionalidad como una caracteristica principal en miembros inferiores y superiores, se puede
considerar alos pacientes en los que se puedan beneficiar del uso injertos, como aquellos en donde
se encuentra infiltracion confirmada mediante angiotomografia o resonancia magnética o en
contacto a vasos los cuales hacen imposible una reseccion adecuada basada en principios
oncoldgicos, los cuales no tienen metastasis y se puede realizar reseccidon rO mediante el uso de
injertos vasculares con un margen libre de tumor de 2 cm.3 g

Por lo tanto, dado que en esta UMAE Hospital de Oncologia desde hace afios se llevan a cabo cirugias
conservadoras de sarcomas de tejidos blandos de extremidades, con el uso de injertos vasculares y
gue no se han realizado estudios previos para conocer desenlaces oncoldgicos a mediano y largo
plazo al respecto, es de nuestro interés conocer la recurrencia local a 2 afios en este grupo de
pacientes.

Pregunta de investigacion

¢Cudl es la recurrencia local a dos afios, en paciente con sarcomas de tejidos blandos de
extremidades con compromiso vascular, en los que se resecé el tumor y se utilizé injerto vascular
para la conservacién del mismo en el Hospital de Oncologia del Centro Médico Nacional Siglo XXI?
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Objetivo
Objetivo general

Medir la recurrencia local a 2 afios en pacientes con sarcomas de tejidos blandos con compromiso
vascular, tratados con uso de injertos vasculares para la preservacién de miembro en el Hospital de
Oncologia del Centro Médico Nacional Siglo XXI.

Material y métodos
Disefio del estudio
Estudio retrospectivo, transversal, observacional y descriptivo.

Ubicacion espacial
Hospital de oncologia del CMN SXXI del 1 de enero de 2016 al 31 de diciembre del 2020.

Poblacion

Todos los pacientes con sarcoma de tejidos blandos en miembros con compromiso vascular, en los
cuales se haya realizado resecciéon en donde se usaron injertos vasculares en el Hospital de
Oncologia del CMN SXXI.

Criterios de inclusion

Pacientes mayores de 18 afios de edad.

Tratados en el hospital de oncologia CMN SXXI en los que se utilizé injertos vasculares.
Confirmacion histoldgica de sarcoma de tejidos blandos.

Tumor en miembros pélvicos y tordcicos.

Infiltracién vascular determinado por medio de estudio tomografico o mediante resonancia
magnética.

Criterios de exclusion
Pacientes con Sarcomas en localizaciones distintas a los miembros superiores e inferiores.
Tumores con tipo histolégico no clasificados como sarcomas.

Pacientes con metdstasis al momento de la cirugia.

Criterios de eliminacion
Expediente clinico incompleto.

Variables
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Variables a utilizar

Variable Definicidn conceptual Definicion Tipo de variable | Escala de medicion
operativa
Edad Tiempo de vida de un paciente Edad anotada | Cuantitativa, Anos
en expediente | discreta
clinico
Sexo Caracteristicas en comun que | Identificacion Cualitativa, Hombre
comparten los seres vivos sexuados | de un paciente | nominal Mujer
como mujer u
hombre,
obtenido  del
expediente
clinico
Periodo libre de | Tiempo transcurrido desde la | Tiempo en | Continua, Meses
enfermedad desaparicidn de la evidencia clinica, | meses hasta el | Cualitativa.
radioldgica y analitica de la | diagndstico de
enfermedad tumoral, hasta la | recurrencia
recurrencia de la misma o el | tumoral,
fallecimiento del paciente por otra | obtenido  del
causa. expediente
clinico.
Recurrencia Reaparicion de lesion tumoral local o | Deteccidn Cualitativa, Presente Ausente
a distancia en un paciente el cual | mediante nominal
tuvo un periodo libre de | estudios de
enfermedad. imagen o
clinicamente y
confirmado por
estudio
histoldgico,
obtenido  del
expediente
clinico.
Diabetes Enfermedad metabdlica | Pacientes con | Cualitativa. Presente Ausente
caracterizada por hiperglucemia, | diagndstico Nominal
consecuencia de defectos en la | previo de
secrecion o accién de la insulina. diabetes
mellitus,
obtenido  del
expediente
clinico.
Tabaquismo Es la adiccion al consumo del tabaco | Referido en el | Cualitativa. Presente.  Ausente.
y sus derivados expediente Nominal.
clinico %
electrdnico.
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Hipertension Enfermedad crdénica en donde se | Pacientes con | Cualitativa. Presente. Ausente
presenta el aumento de la presion | diagndstico Nominal.
arterial mayor de 140/90mmHg previo de
Hipertension
Arterial,
obtenido  del
expediente
clinico.
Histologia del tumor Descripcion de un tumor segun cuan | Clasificacion de | Cualitativa Adipocitico.
anormalidades se ven en las células | la estirpe del | ordinal Fibroblastico.
y tejidos neoplasias al microscopio tumor acuerdo Miofibroblastico
al reporte de Fibrohistiocitico.
patologia, Mdsculo liso.
obtenido  del Periciticos. Musculo
expediente esquelético.
clinico. Vasculares.
Condrodseos
Diferenciacion incierta.
Sitio de tumor Localizacion anatémica en donde se | Lugar Cualitativa Miembro superior.
origind el tumor anatémico nominal Miembro inferior.
referido en el
expediente
clinico
Complicaciones Eventualidad que ocurre en el curso | Referido en el | Cualitativa. Presente. Ausente.
durante la cirugia de un procedimiento quirdrgico expediente Nominal.
clinico o

electrdnico

Dias de estancia | Dias transcurridos desde el ingreso | Dias desde | Cuantitativa Dias
intrahospitalaria hospitalario hasta el egreso. ingreso  hasta | continua
egreso
hospitalario,
obtenido  del
expediente
clinico.
Sangrado Salida de sangre desde el aparato | Pérdida de | Continua. Mililitros
transoperatorio circulatorio por ruptura de vasos | sangre Cuantitativa
sanguineos durante el | cuantificada vy
procedimiento quirurgico producida
durante el
procedimiento
quirdrgico,
obtenido  del
expediente
clinico.
Infeccion del sitio | la presencia y multiplicacion de un | Referido en | Cualitativa. Presente.  Ausente
quirurgico. microorganismo en los tejidos del | expediente nominal
huésped clinico
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Trombosis de injerto Formacién de coagulo sanguineo | Referido en | Cualitativa Presente. Ausente
dentro del injerto expediente nominal
clinico o
electrénico
Seroma Acumulaciéon de liquido seroso | Referido en el | Cualitativa Presente  ausente
(suero) en un drgano tejido u espacio | expediente nominal
clinico o
electrénico
Hematoma Acumulacién de sangre coagulada o | Referido en el | Cualitativa. Presente.  Ausente
parcialmente coagulada en un | expediente Nominal
drgano, tejido o espacio. clinico o
electronico
Tumor (T) Tamafio de tumor Tamafio de | Continua. Centimetros
tumor referido | Cuantitativa
en hallazgos
quirdrgicos
Ganglios (N) Metastasis a ganglios Referido en el | Cualitativa NO. N1
expediente nominal
clinico
Margenes de | Sitio respecto al limite del tumor en | Distancia Cualitativa RO. R1.
reseccion. donde se realiza la incision. reportada en el | nominal R2.
estudio
histopatoldgico
Margen de reseccién | Distancia entre el tumor y el sitio en | Referido en el | Continua Milimetros
mas estrecho en mm donde se realiza la incision expediente cuantitativa
clinico o
electronico
Amputacion posterior | Extirpacion de una extremidad o | Referido en el | Cuantitativa. Presente.  ausente
a cirugia preservadora | parte de la misma expediente Nominal.
clinico
Radioterapia Es la radioterapia que se administra | Referido en el | Cualitativa. Si No
adyuvante posterior a terapia primaria expediente Nominal
clinico o
electronico
Radioterapia Es la radioterapia que se administra | Referido en el | Cualitativa. Si No
neoadyuvante antes de la terapia primaria expediente Nominal
clinico o
electrénico
Quimioterapia Es la quimioterapia que se | Referido en el | Cualitativa. Si No
adyuvante administra posterior a terapia | expediente Nominal
primaria clinico o
electronico
Quimioterapia Es la quimioterapia que se | Referido en el | Cualitativa. Si No
neoadyuvante administra antes de la terapia | expediente Nominal
primaria clinico o

electrénico
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Muestra

Al ser un estudio descriptivo, se realizard un muestreo no probabilistico y se tomara toda la
poblacién que cumpla con los criterios de inclusidon del estudio en el periodo de cinco afos ya
descrito. Esta informacién se recabara en los registros de programacion del servicio de “SARCOMAS,
PRIMARIO NO CONOCIDO & TUMORES DE TUBO DIGESTIVO ALTO” asi como de los censos de este.

Procedimiento
Se analizaran datos demograficos de los pacientes, localizacién del tumor, tamafio, grado y TNM,
margenes quirurgicos obtenidos, complicaciones postquirurgicas y resultados.

Andlisis estadistico

Se analizaran mediante estadistica descriptiva apoyados en hoja de calculo electrénica, segun las
variables obtenidas las variable cualitativas, las cuales son sexo, recurrencia, diabetes, tabaquismo,
hipertensidn, histologia, sitio del tumor, complicaciones de cirugia, infeccion de sitio quirurgicos,
trombosis de injerto, seromas, hematomas, estado ganglionar, margenes, si presentaron
amputacién posterior a cirugia preservadora, si recibieron radioterapia y quimioterapia
neoadyuvante o adyuvante, se analizaran mediante porcentajes. Las variables cuantitativas se
analizaran mediante promedio, moda y mediana las cuales son edad, periodo libre de enfermedad,
dias de estancia intrahospitalaria, sangrado transoperatorio, tamafio del tumor y margenes
estrechos. Ademas, se utilizard el método de Kaplan Meier para estimar el periodo libre de la
enfermedad y la recurrencia local.

Aspectos éticos

La Asociacién Médica Mundial (AMM) ha promulgado la Declaracion de Helsinki como una
propuesta de principios éticos para investigacion médica en seres humanos, incluida la investigacion
del material humano y de informacidn identificables, la cual estd sujeta a normas éticas que sirven
para promover y asegurar el respeto a todos los seres humanos y para proteger su salud y sus
derechos individuales, ultima revision el 2013.

La declaracion de Helsinki en su apartado de consentimiento informado para la investigacién médica
en que se utilice material o datos humanos identificables, como la investigacion sobre material o
datos contenidos en biobancos o depdsitos similares, el médico debe pedir el consentimiento
informado para la recoleccién, almacenamiento y reutilizacién, sin embargo, habra situaciones
excepcionales en las que serad imposible obtener el consentimiento para dicha investigacion.

La investigacion sdlo puede ser realizada después de ser considerada y aprobada por un comité de
ética de investigacion, el cual debe ser transparente en su funcionamiento e independiente del
investigador. Por tal razén, este protocolo se somete a la aprobacién del Comité Etica e
Investigacion, asi como al Comité Local de Investigacion en Salud de la UMAE Hospital de Oncologia
de CMN SXXI.

Este proyecto se enfoca en describir los resultados oncoldgicos de la reseccién de sarcomas de
tejidos blandos con compromiso vascular en los que se utilizaron injertos, se analizard de manera
retrospectiva por un periodo de 5 afios datos demograficos, histologia de los sarcomas, estadio, asi
como recurrencia local y si se perdié el injerto o miembros durante el seguimiento.
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Este protocolo al ser un estudio retrospectivo y observacional, segun el articulo 17 de la Ley General
de Salud, sobre la investigacidn en salud, se considera como un estudio sin riesgo. Asi mismo, como
se establece en el articulo 16, se protegerd la privacidad del individuo sujeto de investigacion,
identificdndose sélo cuando los resultados lo requieran y éste lo autorice. Asi mismo nos podria
aportar informacidn del porcentaje de recurrencias a dos afios, que si se determina que es bajo
podria realizarse un estudio para comprar las recurrencias comparadas con las cirugias sin uso de
injertos o con otras unidades hospitalarias y de esta manera justificar el uso mds extendido de
técnicas de cirugia conservadora de miembros cuando un sarcoma tenga infiltracion vascular.

Se recolectaran los datos en los censos del servicio de sarcomas, asi como, en la programacién
quirdargica del hospital de Oncologia del Centro Médico Nacional Siglo XXI en los sistemas
interinstitucionales propios de la unidad y del expediente clinico electrénico, con el fin de obtener
la informacion deseada y realizar el analisis estadistico correspondiente. Los datos se recopilaran
con la hoja de recoleccidn de datos en la cual no se registran nombre o nimero de seguridad social
o algun otro dato que pueda comprometer la identidad de los pacientes. Por lo que, ni en el andlisis
ni en los resultados se usaran dichos datos.

Aspectos de bioseguridad
No aplica.

Recursos, financiamiento y factibilidad

Recursos

Humanos. Se realizara con la participacion de médico residente elaborador de esta tesis encargado
de la recoleccidon de datos para su posterior analisis estadistico, en conjunto con los asesores los
cuales supervisaran la correcta realizacion.

Fisicos. Se cuenta con los expedientes clinicos y los registros de cirugia.

Financiamiento
No requiere de financiamiento ya que se cuenta con los instrumentos necesarios para realizar el
estudio.

Factibilidad
Dado que se cuenta con los recursos para la elaboracidn es factible su realizacion.

Conflicto de intereses

Para la elaboracién de este estudio, se niegan conflictos de intereses, asi como tener fines lucrativos,
ademas de no encontrarse relacionado con empresas externas que comprometan los resultados.
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Resultados

En la revision de pacientes del hospital de oncologia del centro médico nacional siglo XXI de 2016 al
2020 se encontraron un total de 5 pacientes. De estos el 60% corresponde a hombres y 40%
mujeres. Con una edad que comprende desde 59 afios hasta 73 afios, con un promedio de 66 afios.
Dentro de las comorbilidades el 20 % presentaba diabetes y el mismo porcentaje presenta

hipertension arterial sistémica.

Distribucidn por sexo

Mujeres
40.0%

Hombres
60.0%

Grdfico 1. Distribucidn de sexo en porcentajes.
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Distribucion por edad
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Grdfico 2. Distribucion por edad en afios.

Dentro de los tipos histoldgicos el 60% fueron liposarcoma, 20% leiomiosarcomay 20% histiocitoma
maligno. El 80% de los sarcomas fueron de la extremidad inferior y solo el 20% de la extremidad
superior.

Localizacion del tumor

Miembro superior
20.0%

Miembro inferior
80.0%

Grdfico 3. Localizacion del tumor.
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No se reportan complicaciones durante el procedimiento quirdrgico en ninguno de los casos
analizados. Presentando un sangrado entre 200 mililitros y 600 mililitros, con un promedio de 410
milimetros durante el procedimiento quirurgico. Los dias de estancia intrahospitalaria fueron 3 en
todos los casos.

Dentro de las complicaciones quirdrgicas la infeccidn del sitio quirdrgico se presenté en 40% de los
pacientes, la trombosis en el 60%, el seroma en el 60% al igual que el hematoma. Sin embargo, solo
un paciente requirié amputacién posterior a la cirugia inicial.

Porcentaje de complicaciones

60

40

Complicaciones

20

Infeccion del sitio quirurgico Trombosis Seroma Hematoma

Grdfico 4. Porcentaje de complicaciones.

Dentro del reporte de patologia el didmetro mayor va entre 16 y 24.5 cm con un promedio de 20.3
cm. La principal histologia como se menciond previamente fue liposarcoma. El 100% de los casos
tuvieron margenes negativos (R0) con margenes que van desde 1mm hasta 7 milimetros con un
promedio de 3 mm. Y una moda de 1mm.

De todos los pacientes solo uno recibié tratamiento adyuvante con radioterapia, el resto no recibié
tratamiento neoadyuvante y adyuvante de ningun tipo.

Recurrencia

No se reportd ninguna recurrencia en el periodo analizado, asi como ninguna defuncién o pérdida
de seguimiento en la unidad.
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Discusion

En el presente trabajo se describen las caracteristicas de los 5 pacientes que se encontraron,
cumplen con los criterios de inclusidn de este; sin embargo, el limitado nimero de pacientes nos
dificulta la obtencidn de resultados mas confiables.

Podemos observar que la principal histologia coincide con lo expuesto en la literatura siendo
liposarcoma la predominante. Asi mismo la localizacidn en donde se reporta que la extremidad
inferior es del 26% y superior aproximadamente el 11%.

En la serie de datos de determind que el 100% de los tumores se clasificaron como T4 NO MO
considerando un estadio B el cual generalmente requiere adyuvancia, sin embargo, al ser un grupo
con altas complicaciones postquirurgicas no se recibié en la gran mayoria (80%), lo que puede
comprometer los resultados a un periodo mayor.

Los bordes fueron negativos en su totalidad a pesar de tener margenes cercanos en su mayoria de
1 mm que algunos autores determinan que debe ser minimo 2 mm para considerarse negativo.

Se reportd dos trombosis del injerto sin embargo uno se logré conservar con terapia anticoagulante
y otro se tuvo que realizar amputacion de la extremidad.

El uso de injertos vasculares es una opcién que nos permite conservar la extremidad que de otra

forma nos obligaria a realizar amputaciones o en su defecto recesiones no completas que
comprometieron los resultados oncoldgicos y por ende la sobrevida.
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Conclusién

Los resultados obtenidos en esta unidad parecen ser adecuados ya que a dos afios no se reportan
recurrencias, con una sobrevida del 100% de los pacientes analizados, con conservacion de la
extremidad en 80% de los casos, lo que posiblemente también tenga una repercusion benéfica en
la calidad de vida del paciente y que al conservar la extremidad funcional nos permita tener mejor
estado funcional a largo plazo e incluso mejor retorno a la vida laboral.
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