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Resumen

Objetivo: Conocer si existe alguna relaciéon entre el estadio, segun la clasificacion
de Enneking, y el resultado final del tratamiento, especificamente la supervivencia
de los pacientes con diagnostico de tumor oseo primario.

Material y métodos: Estudio longitudinal, retrospectivo, descriptivo y observacional.
Se seleccionaron a los pacientes diagnosticados con tumores malignos primarios
de hueso, que se presentaron de 2007 a 2010 en el servicio de ortopedia del
Hospital General de México. Se establecio la relacién entre el estadio del tumor
segun la clasificacion de Enneking y el resultado final en cada paciente. Los datos
se recogieron en una base de datos y se realiz6 un estudio descriptivo de los
mismos, incluyendo las siguientes variables: edad, sexo, tiempo de evolucion, tipo
de tumoracién, estadio segun Enneking, tipo de tratamiento, estado actual del
paciente.

Resultados: Se encontraron un total de 30 pacientes, 18 mujeres y 12 hombres,
con edades entre 18 y 61 afios, con diagnostico definitivo de sarcoma osteogénico
de alto grado C40 (CIE-10). De los 30 pacientes, 13 presentaban un estadio Ill, 7
en estadio Il y 10 en estadio |I. De los pacientes en estadio Il 4 recibieron
tratamiento quirargico y 9 solo manejo paliativo, todos fallecieron en un periodo de
2 afos. De los pacientes en estadio Il, 6 de ellos recibieron tratamiento multimodal
con cirugia y quimioterapia, y actualmente se encuentran en control. De los
pacientes en estadio |, todos recibieron tratamiento quirdrgico sin quimioterapia,
solo un caso fallecié en un periodo de 1 afio.

Discusion: El tratamiento de los sarcomas 6seos se basa en el diagnhostico
temprano asi como en el tratamiento combinado de cirugia con quimioterapia. La
estadificacion inicial de la enfermedad es determinante en el resultado del
tratamiento, en pacientes con estadios iniciales o intermedios, el manejo
multidisciplinario y la aplicacion de tratamiento combinado de cirugia y
guimioterapia es determinante en la evolucion.

Palabras clave. Sarcoma osteogenico, clasificacion de Enneking, supervivencia,

quimioterapia.



Abstract
Objective: To determine whether a relationship exists between the stadium,

according to Enneking classification, and treatment outcome, specifically the
survival of patients with primary bone tumor diagnosis.

Material and methods: A retrospective, descriptive and observational study. We
identified the patients diagnosed with primary malignant bone tumors, which were
submitted from 2007 to 2010 in the orthopedic ward of the General Hospital of
Mexico. It established the relationship between tumor stage according to the
classification of Enneking and the end result in each patient. The data were
collected in a database and descriptive study of the same, including the following
variables: age, sex, duration, type of tumor, according to Enneking stage, type of
treatment, and the patient's current state.

Results: There were a total of 30 patients, 18 women and 12 men, aged between
18 and 61 years, with definitive diagnosis of high grade osteosarcoma C40 (ICD-
10). Of the 30 patients, 13 had stage Ill, 7 in stage Il and 10 stage I. In patients
with stage Il 4 received surgical treatment, 9 received only palliative treatment, all
died in a period of two years. In stage Il patients, 6 of them received multimodal
treatment with surgery and chemotherapy, and currently in control. In patients with
stage |, all surgically treated without chemotherapy, only one patient died in a
period of 1 year.

Discussion: The treatment of bone sarcomas is based on early diagnosis as well
as in combination therapy with chemotherapy surgery. Initial staging of the disease
is crucial in the treatment outcome in patients with early or intermediate stages, the
multidisciplinary management and application of combined treatment of surgery
and chemotherapy is crucial in evolution.

Keywords. Osteogenic sarcoma, Enneking classification, survival, chemotherapy.



INTRODUCCION

Las lesiones tumorales primarias de tejido 6seo, son relativamente
infrecuentes y afectan preferentemente a adolescentes y jovenes en la segunda y
tercera década de la vida™?. Para Shmookler y otros autores el diagndstico resulta
dificil desde un punto de vista estrictamente clinico, y es necesaria la realizacion
de medios auxiliares, entre los que la radiologia simple sigue siendo el estudio
fundamental. Los otros medios de diagndstico, como son la Tomografia Axial
Computada (TAC), la Resonancia Magnética Nuclear (RMN), etc., son
imprescindibles, sobre todo, para conocer la extension de la lesion en el hueso
afectado y el grado de invasion extradsea. Estos dos parametros son hoy dia
necesarios para planificar el tratamiento de los tumores 0seos y en especial su

abordaje quirdrgico. *

Bicheng reporta una supervivencia global de los pacientes con
osteosarcoma, en todas las edades de aproximadamente 53 a 58% a los 5 afios
de diagnostico en Estados Unidos y Canada.” Antes de la aplicacién rutinaria de
la quimioterapia, el 80-90% de los pacientes con osteosarcoma desarrollaban
enfermedad metastasica a pesar de conseguir un control local de la enfermedad
mediante cirugia, esto significaba que en el momento del diagnostico la mayor
parte de los pacientes tenian enfermedad metastdsica no detectable

(micrometastasica). ®’

Para Zhang y Mao cuando comenzaron a utilizarse los primeros regimenes
de quimioterapia, durante la década de los 70, la supervivencia a 5 afios se
increment6 desde menos del 20% a un 40-60%.% Los farmacos usados en estos
estudios fueron las dosis altas de metotrexato, la doxorrubicina, la bleomicina, la

ciclofosfamida, la actinomicina D, la vincristina y el cisplatino.®

Como lo reportan Gerrand y Kager, con el desarrollo de tratamientos
multimodales (quimioterapia + cirugia), al menos dos terceras partes de los
pacientes que no tienen metastasis en el momento del diagnostico alcanzaran

supervivencias prolongadas y alrededor del 25-50 % de los pacientes con
7



enfermedad metastasica pueden conseguir una supervivencia larga, es decir un

periodo de al menos 5 afios, libre de enfermedad, sin recaida. *°**

Como lo han establecido Muhammad y otros autores, desde el punto de
vista del diagnostico de la extension de la enfermedad, una de las clasificaciones
de estadio mas sencillas y utilizadas es la de Enneking, siendo actualmente la mas

utilizada mundialmente %!

. En esta clasificacion, las distintas categorias se
obtienen segun el grado de malignidad del tumor. La mayor ventaja de esta
estadificacion es la posibilidad de correlacionar el estadio con el tratamiento
quirargico a realizar. De esta forma las cirugias son clasificadas en: |

Intralesionales, M Marginales, A Amplias, R Radicales. ** ( cuadro 1)

Cuadro 1.- CLASIFICACION DE ENNEKING

Estadio la Bajo Grado Intracompartimental | Sin Metastasis
Estadio Ib Bajo Grado Extracompartimental | Sin Metastasis
Estadio lla Alto Grado Intracompartimental | Sin Metastasis
Estadio 1lb Alto Grado Extracompartimental | Sin Metastasis
Estadio llla Alto/Bajo Grado Intracompartimental | Con Metastasis
Estadiolllb Alto/Bajo Grado Extracompartimental | Con Metastasis

Muhammad UJ, Scully SP. Enneking Classification: Benign and Malignant Tumors
of the Musculoskeletal System. Clin Orthop Relat Res.2010: (46)8:2000-2002.

Segun Kager y Sube el tratamiento de los sarcomas 6seos localizados, se
basa en la cirugia y la quimioterapia. La quimioterapia incrementa la eficacia de la
cirugia porque elimina la enfermedad presumiblemente micrometastatica que la
mayoria de los pacientes deben de tener en el momento del diagnéstico, con lo

cual se incrementa la sobrevida de los pacientes (50-65% a 5 afios). 1**




Los sarcomas 0seos primarios constituyen una causa frecuente de consulta
en nuestro hospital, sin embargo no se cuenta con ningun estudio realizado con
informacion proveniente de nuestro medio, que establezca la relacion existente
entre el tipo de tumor, su estadio al momento de ser diagnosticado, el tipo de
tratamiento realizado en cada caso y el resultado final del mismo, especificamente

la supervivencia de los pacientes.

El contar con un estudio realizado con informacion proveniente de nuestro
medio que establezca la relacion del estadio de Enneking y la supervivencia de los
pacientes con esta patologia, podria contribuir a realizar un diagnostico definitivo
mas oportuno. Esto nos lleva a la siguiente pregunta de estudio: ¢Existe una
relacion pronostica entre el estadio de Enneking y la supervivencia de los
pacientes diagnosticados con sarcomas 0seos primarios en el servicio de

Ortopedia del Hospital General de México?

Se justifica éste trabajo en base a que los sarcomas 0seos primarios
constituyen una causa frecuente de consulta en nuestro servicio, sin embargo el
tratamiento establecido no se encuentra estandarizado, debido en parte a que no
se realiza un estadiaje del mismo al momento de ser diagnosticado. Conocer la
relacion existente entre el estadio de Enneking y la supervivencia de los pacientes
podria contribuir en el futuro a establecer un diagnostico definitivo en forma
temprana y planificar un tratamiento en base al tipo de tumor y su extension, es
decir a su estadio, ayudando a mejorar el pronostico de sobrevida de los
pacientes.



MATERIAL Y METODOS

El disefio del la investigacion es longitudinal, retrospectivo, descriptivo y
observacional. Se tom6é como universo a todos los pacientes diagnosticados con
tumores malignos primarios de hueso, que se presentaron en un periodo de 3
afios, de 2007 a 2010 en el servicio de traumatologia y ortopedia del Hospital

General de México.

Como criterios de inclusion se tomaron a todos los pacientes femeninos y
masculinos mayores de 18 afios, con diagnostico definitivo de tumor 6seo primario
maligno sin otra comorbilidad sistémica, que cuenten con un expediente clinico

completo dentro del servicio de ortopedia del Hospital General de México.

Los criterios de no inclusion comprenderan a pacientes diagnosticados de
inicio en otro hospital, que hayan recibido tratamientos médicos o quirdrgicos
previos realizados en otro hospital y aquellos que no hayan aceptado el

tratamiento en esta unidad.

Los criterios de eliminacién incluiran a pacientes que no cuenten con
diagnostico definitivo durante su estudio y que no hayan concluido su tratamiento

dentro de este hospital.

Se revisaron los expedientes clinicos de los pacientes con diagnostico de
tumor 6seo primario del servicio de ortopedia del periodo comprendido de 2007 a
2010, que cumplieran con los criterios de inclusion, con protocolo de estudio
diagnostico tumoral completo, que hubieran recibido tratamiento en este servicio,
incluyendo aquellos que hubieran fallecido en dicho periodo de tiempo y los que

continen en seguimiento hasta la actualidad.

Se establecié la relacion entre el estadio del tumor segun la clasificacién de
Enneking y el resultado final en cada paciente. Los datos se recogieron en una
base de datos y se realiz6 un estudio descriptivo de los mismos, incluyendo las
siguientes variables: edad, sexo, tiempo de evolucion, tipo de tumoracion, estadio

segun Enneking, tipo de tratamiento, estado actual del paciente.
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RESULTADOS

Se encontraron un total de 30 pacientes que cumplieron con los criterios de
seleccion del estudio, 18 mujeres y 12 hombres, con edades entre 18 y 61 afios,
con una media de 31.3 afios con diagnostico de tumor 6seo primario, en todos los

casos se cuenta con expediente clinico completo. ( Grafico 1)

Se les realiz6 protocolo de estudio tumoral el cual incluyé: radiografias
simples antero posterior y lateral de la region afectada, resonancia magnética de
la region afectada, tomografia axial computada de torax, gammagrafia ésea,
bioguimica clinica completa incluyendo fosfatasa acida, fosfatasa alcalina,
deshidrogenasa lactica, proteina c reactiva, electrolitos séricos y velocidad de

sedimentacion globular.

Todos los pacientes cuentan con estudio histopatologico definitivo de
sarcoma 0seo primario, reportado en todos los casos como sarcoma osteogénico
de alto grado C40 (CIE-10).

Estadio Enneking

mEnnekingll mMEnneking !l mEnneking |

Grafico 1. Porcentaje de pacientes segun el Estadio de Enneking
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Del total de pacientes, 13 de ellos presentaban un estadio de Enneking 11l al
momento del diagnostico, 5 pacientes en estadio llla y 8 pacientes en estadio Ilb.
La localizacion mas frecuente fue la tibia proximal en 5 casos, seguidos del fémur
distal en 4, tibia distal en 2, 1 caso en 5° metacarpiano mano derecha y 1 caso en
el radio distal derecho; de estos se realizo tratamiento quirdrgico en 4 pacientes, 3
fueron amputaciones supracondileas y en un caso enclavado centromedular
cementado ya que presentaba fractura en terreno patolégico; los 9 pacientes
restantes recibieron solo tratamiento sintomatico para control del dolor, siendo de
tipo paliativo, todos estos pacientes fallecieron en un periodo menor de un afio

desde el momento de su diagnostico.

Se encontraron 7 pacientes con estadio Il de Enneking al momento de su
diagnostico, todos ellos en estadio IIb. La localizacion fue fémur distal en 3 casos,
tibia proximal 2 casos, 1 caso en el 5° metatarsiano del pie derecho, y 1 caso en la
falange media del 5° dedo mano derecha, de estos se le realiz6 tratamiento
quirdrgico en 6 casos, consistente en amputacion supracondilea en 5 casos, y
amputacion de 5° dedo de mano derecha en 1 caso. Un caso recibié tratamiento
solo a base de quimioterapia y analgesia. Todos los pacientes recibieron
tratamiento a base de quimioterapia posterior a la cirugia en este hospital, en el
servicio de oncologia, 5 pacientes se encuentran actualmente solo en observacion
aparentemente en control, 1 paciente ha presentado recidiva con presencia de
metéstasis pulmonares y actualmente se encuentra en tratamiento con
guimioterapia, el paciente que solo recibié manejo medico sin cirugia fallecié a los

2 afios de evolucion desde el momento del diagnadstico.

Asimismo se encontraron 10 pacientes en estadio | de Enneking, 6 en
estadio Ib y 4 en estadio la, la localizacion mas frecuente fue la tibia proximal en 5
casos, el fémur distal 3 casos, 1 caso en el 5° metacarpiano mano derecha y 1
caso en el humero proximal. De estos, se le realizd manejo quirdrgico a todos
ellos, 7 fueron amputaciones supracondileas, reseccion del tumor en bloque y
aplicacion de injerto en 2 tiempos quirdrgicos en 2 casos y finalmente reseccion de

tumor y aplicacion de cemento 0seo en 1 caso. De estos pacientes ninguno recibio
12



quimioterapia. En un caso (reseccion y aplicacion de cemento) el paciente fallecio
en el mismo afio de su diagndstico, y los 9 pacientes restantes continGan en

seguimiento aparentemente en control hasta el momento.
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DISCUSION

Como ha sido descrito por numerosos autores™®, el tratamiento de los
sarcomas 0seos se basa en el diagnostico temprano asi como en el tratamiento
combinado de cirugia con quimioterapia, la quimioterapia incrementa la eficacia de

la cirugia, con lo cual se incrementa la sobrevida de los pacientes.

Sin embargo, como puede verse la mayor parte de nuestros pacientes,
fueron captados y diagnosticados en etapas avanzadas de la enfermedad (13 en
estadio Il y 7 en estadio Il), en estos pacientes se aplico un régimen combinado
de cirugia y quimioterapia solo en 6 casos. Estos 6 casos tuvieron una mejor
evolucion que el resto, ya que 5 de ellos se encuentran solo en seguimiento y uno
ha presentado recidiva y continGia en tratamiento. Los 14 pacientes restantes que

no recibieron tratamiento combinado fallecieron en un periodo de un afio.

A pesar de lo anterior, es de destacar que en los pacientes diagnosticados
en estadio | (10 pacientes en total), solo se realiz6 tratamiento quirdrgico y en
ningun caso se aplico quimioterapia, de estos, un paciente fallecié y el resto sigue
en vigilancia aparentemente en control. Estos resultados concuerdan con lo

observado y reportado en la literatura, como lo reportan Gerrand y Kagerlo'lz,

con
la aplicacion de tratamientos multimodales (quimioterapia + cirugia), al menos dos
terceras partes de los pacientes que no tienen metastasis en el momento del
diagnéstico alcanzaran supervivencias prolongadas y alrededor del 25-50 % de los
pacientes con enfermedad metastasica pueden conseguir una supervivencia larga,

es decir un periodo de al menos 5 afios, libre de enfermedad, sin recaida®?,

En nuestros pacientes en estadio intermedio (Il de Enneking) la aplicacion
de terapia combinada mejoro el pronostico de estos ya que los 6 casos siguen
vivos hasta la fecha, estos casos han sido manejados de manera multidisciplinaria
por los servicios de ortopedia y oncologia de este hospital. Esto contrasta con los
pacientes en estadio | de Enneking tratados en nuestro hospital, ya que estos solo
han sido tratados en el servicio de ortopedia sin la intervencion de oncologia y en

ningun caso se ha aplicado quimioterapia, posiblemente se ha tendido a minimizar
14



la necesidad de quimioterapia ya que el control local de la enfermedad ha sido
efectiva en la mayoria de ellos, sin embargo uno de estos pacientes fallecié por
enfermedad metastasica, lo cual resalta la importancia del manejo

multidisciplinario y los tratamientos multimodales.

Como puede verse, la estadificacion inicial de la enfermedad es
determinante en el resultado del tratamiento, aquellos pacientes con estadios
avanzados de la enfermedad en general tienen mal prondstico
independientemente del tipo de tratamiento, siendo el tratamiento paliativo la Unica
opcion en muchos casos. No obstante en pacientes con estadios iniciales o
intermedios, el manejo multidisciplinario y la aplicacién de tratamiento combinado
de cirugia y quimioterapia es determinante en la evolucién, de manera que no
debe minimizarse la importancia del manejo medico a pesar de conseguir un

adecuado control local de la enfermedad mediante cirugia.

El momento de la aplicacién de la quimioterapia es un punto que continua
siendo controversial, segln autores como Bicheng y Lenn®’ hasta el momento no
se ha demostrado que la quimioterapia pre-operatoria impacte de modo
significativo en la tasa de realizacidbn de cirugias conservadoras o en la
supervivencia de los pacientes, comparado con la cirugia seguida de
quimioterapia post-operatoria (adyuvante) segun lo descrito por Zhang y Mao®. En
todos nuestros pacientes, en quienes se utilizd6 un tratamiento combinado, se

aplicoé quimioterapia postoperatoria con buenos resultados.

Segun Vega®?®, la localizacién de las metastasis tiene, también, significado
prondstico. La mayor proporcion de supervivientes se obtiene en el subgrupo de
pacientes con metastasis localizadas en el pulmoén (30-50%), en comparacién con

los que presentan metastasis en otras localizaciones.

Como puede verse, la curacion de los pacientes con sarcomas 0seos, no es
un hecho frecuente, por lo que es necesaria la deteccion de los pacientes en

etapas tempranas realizando un adecuado estadiaje de forma que pueda aplicarse

15



un régimen efectivo de cirugia + quimioterapia que mejore el pronostico de los

pacientes.
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