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MARCO TEORICO

El sarcoma Sinovial (SS) es una neoplasia de alto grado de malignidad, tiende a
presentarse en etapa pediatrica y adolescentes, siendo predominante en el género
masculino; su localizacion es en extremidades inferiores, aproximadamente el 66% se
encuentra en articulaciones grandes. Entre el 30 y 50% de los casos registrados se
presentan antes de los 20 afios de edad. Se asocia con la translocacion de los
cromosomas 18 y X, con dos genes predominantes: el SS18 (anteriormente conocido
como “SYT”) y SSX2.

El sarcoma sinovial presenta un crecimiento de manera lenta, su cuadro clinico es
caracteristico: es una tumoracion no dolorosa, con crecimiento lento, siendo los sintomas
el resultado del efecto de masa que genera la tumoracion y la invasion a estructuras
adyacentes. Los efectos sistémicos como presencia de sudoracion nocturna, fiebre,
pérdida de peso repentina, son sintomas que se preceden a la metastasis.

Diversos estudios sugieren la presencia de dos factores relacionados con este sarcoma:
survivina (es una proteina asociada a la apoptosis y regulacion de la division celular) y
CDK4 (es un marcador celular expresado en las lineas celulares de sarcoma sinovial;
éste se encuentra en el nucleo celular, relacionado con una etapa clinica mas alta y un
grado TNM mas alto)

Synovial sarcoma (SS) is a neoplasm with a high degree of malignancy, it tends to occur in
pediatric and adolescent stages, being predominant in male gender. It' s located in the
lower extremities; approximately 66% is founded in large joints. Between 30 and 50% of
registered cases occur before the age of 20. It's associated with the translocation of
chromosomes 18 and X, with two predominant genes: the SS18 (formerly known as
"SYT") and SSX2.

Synovial sarcoma has a slow growth, for that reason, clinical is characteristic: it is a non-
painful tumor, and slow growth, the symptoms being the result of the mass effect
generated by the tumor and invasion of adjacent structures. Systemic effects such as the
presence of night sweats, fever, sudden weight loss, are symptoms that precede
metastasis.

Several studies suggest the presence of two factors associated to this sarcoma: survivin
(it is a protein related with apoptosis and regulation of cell division) and CDK4 (it is a cell
marker expressed in synovial sarcoma cell lines; it is founded in the cell nucleus, related
to a higher clinical stage and a higher TNM grade).



Justificacion

Hoy en dia, existen pocos casos registrados de sarcoma sinovial de antebrazo, siendo
prevalencia el sarcoma sinovial en extremidades inferiores y en varones en una
proporcion 2:1. No obstante esto al momento de su deteccion o de la presencia de signos
y sintomas se ve implicado un proceso avanzado de dicho tumor, presentando asi un
peor prondstico y por consiguiente mayor riesgo de mortalidad el paciente. Asi mismo
dicha neoplasia detectada a tiempo presenta un buen prondstico y preservacion del
miembro afectado.

Pregunta de investigacion

¢Cual es el abordaje y manejo de un paciente que presenta sarcoma sinovial en
antebrazo y caracteristicas?

Hipotesis

La revisién de diferentes fuentes de informacion como articulos, libros y el andlisis de
diversos casos de sarcoma sinovial reportados permitird la realizacion de un manejo
integro del paciente que presente dicha neoplasia.

Objetivos

General:

El presente trabajo tiene como objetivo la realizacion de un analisis del tema: “sarcoma
sinovial” con base en articulos previamente descritos en diversas fuentes.

Especifico:

Se revisidnara el reporte de caso de una paciente adolescente con sarcoma sinovial en
extremidad superior en region de mufieca, asi como la revisiéon de la bibliografia para su
mejor comprension y manejo del mismo.

Introduccion

El sarcoma sinovial (SS) es una neoplasia de origen mesenquimatoso, que predomina en
extremidades pélvicas y presenta una evolucién clinica lenta y clinico difuso, retrasando
su diagnéstico y, por consiguiente produciendo su mal pronéstico a corto plazo tan
caracteristico. También es conocido como sarcoma de células sinoviales, sinovioma
maligno y sarcoma sinovioblastico.

En frecuencia ocupa el cuarto lugar con respecto al resto de sarcomas de tejidos blandos.
Se encuentra en una proporcion de 2:1, correspondiendo a los varones la mayor
incidencia y, siendo la edad promedio 20 afios.



Como resultado se obtuvo que es un tumor poco frecuente, no se cuenta con bibliografia
suficiente ni con estudios de precisos que permitan establecer un protocolo diagnéstico y
terapéuticos; entre los abordajes reportados estan los marcadores tumorales, los factores
pronéstico con mayor impacto son el tamano del tumor y la edad al momento del
diagnéstico; para su tratamiento se recomienda el uso de radioterapia neoadyuvante
previo a la reseccién tumoral, mejorando el pronéstico de salvamento de la extremidad, y
la sobrevida a los 5 afios, asi como el uso de radioterapia posterior a la reseccién. Las
recaidas a los 10 afios disminuyen con el uso de radioterapia.



Material y metodologia

Metodologia

Se realiza un estudio descriptivo, observacional y transversal, asi como la
busqueda de informacién en PuBMed, OVID y Cochrane del aio 2009 al 2019,
con los siguientes términos MeSH: (?Sarcoma, Synovial?[MeSH]) AND ?Child?
[MeSH].Obteniendo como resultados: 75 articulos, de los cuales se
seleccionaron 35 para su lectura completa y se excluyeron 18 por no cumplir
con los criterios establecidos previamente.

El proceso de seleccion de articulos se describe en el algoritmo de la ilustracion 1.
Revision sistematica y materiales

La revision realizada se apego a lo establecido en la declaracién PRISMA.

Debido a la baja incidencia de esta enfermedad se incluyeron todos los tipos de estudio,
posteriormente se eligieron articulos publicados en inglés o espafiol, de 2000 a 2019, que

correspondieran a sarcoma sinovial en nifos.

Las fuentes de informacioén utilizadas para la revisién sistematica fueron: PubMed, OVID,
EBSCO y Cochrane.

La busqueda en cualquiera de las fuentes inicid6 con lo términos MeSH en inglés:
Sarchoma Synovial y Child. Posteriormente, se trasladé la informacién de titulo, autores,
cita, fuente y resumen a una tabla. Se eliminaron los resultados duplicados y los que no
cumplieron los criterios de previamente establecidos. De los estudios seleccionados para
la lectura del resumen, se descartaron los realizados en poblacion adultos y los que
presentaban tumor primario en localizaciones diferente a la extremidad toracica o pélvica,
o aquellos que corresponden a Sarcoma sinovial secundario.



Palabras Clave: [Lymphoma, Non-
Hodgkin] AND [Femur]

PubMed (58), OVID (12), EBSCO (76) _|
y Cochrane (0)

146 Resultados en las bases de
datos

41 duplicados -

105 Potencialmente elegibles

47 publicados antes de 2000 -

58 Cumplen con la temporalidad

6 no escritos en esparol o inglés  —

52 Seleccionados para la lectura de
resumen

1 sinresumen
14 estudios en poblacion pediatrica —
16 tumores secundarios o metastasis

21 Seleccionados para la lectura
completa

4 no ubicados en hueso
2 no disponibles en texto completo  —
6 no describen el tratamiento

— 9 Incluidos para el analisis

llustracion 1. Algoritmo de seleccion de articulos



Reporte de caso

De acuerdo con la guia CARE, se documentaron los siguientes apartados:

* Informacion del paciente: se describieron los antecedentes relevantes como
informacién demografica, principales sintomas, motivo de consulta, personales
patolégicos y no patoldgicos.

* Hallazgos clinicos relacionados con el padecimiento y encontrados en la
exploracion fisica.

* Evaluacion diagnostica: se realizd el analisis de los resultados de las pruebas
paraclinicas y se describié el proceso diagnéstico.

* Intervencion terapéutica realizada: se detallé y justifico el manejo de la paciente.

Resultados

De una busqueda inicial de 343 articulos, 25 fueron seleccionados para su lectura
completa, de ellos se excluyeron 14 por no cumplir con los criterios de elegibilidad. Por las
caracteristicas de los once estudios seleccionados que corresponden a reportes o series
de casos, ensayo clinico, casos y controles y un articulo de revision de la enfermedad, no
se realiz6 un metaanalisis, pero con la intencién de obtener un consenso de las
recomendaciones para el manejo del LNH primario en fémur se elaboré una tabla
comparativa para el analisis sistematico de la informacién aportada por cada estudio
(Tabla 1). Ademas, los resultados de los articulos independientes se reportan en la Tabla
2.

Estudio de caso

El caso reportado en este estudio es una adolescente mujer de 16 afios de edad,
mexicana con sarcoma sinovial fusocelular monofasico en mufieca derecha, que fue
tratada en el Hospital Juarez de México, originaria y residente del Estado de México,
estudiante, con escolaridad de secundaria completa

AHF: sin antecedentes de importancia para padecimiento actual.

APNP: Habita casa de materiales perdurables en medio urbano, cohabita con 7 personas,
alimentacioén regular en cantidad y calidad.

APP: alérgica a penicilina.

Padecimiento actual: inicia hace 4 afios con caida de plano de sustentacion, sobre su
extremidad toracica derecha mientras jugaba voleibol, presentando aumento de volumen



en cara ventral de region distal de antebrazo derecho, es tratada con fomentos, masajes,
y analgésicos topicos, refiriendo mejoria parcial de la sintomatologia, persistiendo el dolor;
posteriormente en octubre 2018, se realiza estudios radiograficos no concluyentes,
continuando con mismo tratamiento sin mejora de la sintomatologia.

Presenta ultrasonido realizado de manera privada del 5-11-18 el cual reporta lesién de
tejido blando que se extiende en cara palmar de la mufeca, se realiza resonancia
magnética de manera particular el 6 de marzo 19, la cual reporta tumoracion de tejidos
blandos, en compartimiento ventral de 120cc, en contacto con tendones flexores de los
dedos. El 7/05/19 inicia con dolor intenso 10/10 tipo incapacitante en regién de muneca
derecha por lo que acude a valoracién a servicio de urgencias pediatria del Hospital
Juarez de México. Se decide internamiento para estudio de tumoracién.

Exploracién fisica: Craneo sin exostosis o hundimientos, con pupilas isocodricas,
normorrefléxicas, narinas permeables. Cuello cilindrico simétrico sin adenomegalias con
traquea central movil.

Toérax con adecuados movimientos de amplexiéon, amplexacién, con buena entrada y
salida de aire, sin fendmenos exudativos agregados, los ruidos cardiacos de buen tono,
frecuencia e intensidad.

Abdomen blando depresible, timpanico a la percusiéon, no doloroso con peristasis
presente normoactiva, se encuentra sin megalias, sin datos de irritacién peritoneal.
Extremidades toracica derecha: con presencia de aumento de volumen en region de
antebrazo tercio distal y mufeca, de consistencia sdlida, con bordes definidos, con
limitacion de arcos de movilidad de muneca, fuerza muscular disminuida por dolor,
sensibilidad distal disminuida, con dolor a la flexoextension digital, rots C5, C7
conservadas, C6 disminuido, llenado capilar 2 seg.

Extremidad toracica izquierda: integra, sin alteraciones, fuerza muscular conservada,
arcos de movilidad integros, sin datos de compromiso neurovascular distal, movilidad
digital presente, llenado capilar 2seg, sensibilidad conservada.

Extremidades pélvicas integras simétricas, fuerza muscular conservada, arcos de
movilidad conservados, sin datos de compromiso neurovascular distal, sensibilidad
conservda, llenado capilar 2 seg, reflejos osteotendinosos conservados.

Estudios de imagen

05/11/18 USG DE ARTICULACION: lesién de tejidos blandos que se extiende desde la
cara palmar de la mufieca hasta la mano derecha, en el contexto clinico del paciente
considerar dentro de los diferenciales neuroma.
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06/03/19 RMN: Tumoracion de tejidos blandos en el
compartimento ventral de volumen estimado de 120cc, en
estrecho contacto con tendones flexores de los dedos a
considerar tumor de células gigantes de la vaina vs tumor
benigno de la vaina nerviosa (neurofiboroma/shcwanoma),
varianza cubital neutra, los huesos del carpo sin alteraciones
de estructura anatdmica, porciones visibles de radio y cubito
de aspecto normal, tendones y ligamentos visibles integros.

05/06/19 ANGIOTAC: tumor sugerente de rabdomioma vs
tumor de células gigantes de la vaina tendinosa.

Gamagrama
24/06/19: biopsia incisional: sarcoma sinovial fusocelular
monofasico.

Laboratorios

Se realiza toma de marcadores tumorales no especificos, con

resultados sin alteraciones.
Biometria hematica, quimica sanguinea de 6 elementos y tiempos de coagulacion sin

alteraciones.

Durante su estancia se solicita valoracion al servicio de Ortopedia pediatrica del Hospital
Juarez de Meéxico, para valoracién de reseccion tumoral vs tratamiento radical
(amputacion). Continuando a cargo de servicio de oncologia pediatrica, determinan
paciente fuera de rango de tratamiento quimioterapéutico neoadyudante, por
caracteristicas de tumoracion.

Se realiza programacion para tratamiento quirdrgico radical consistente en amputacion de
antebrazo derecho, previa valoracion por servicios de psicologia y psiquiatria de la
unidad.

CONCLUSION:

El sarcoma sinovial es el sarcoma de tejidos blandos maligno mas comun, siendo mas
frecuente la estirpe fusiforme, relacionandose con la translocacién de los cromosomas 18
y X, con dos genes predominantes: el SS18 (anteriormente conocido como “SYT”) vy
SSX2. La mayor parte de los tumores se presenta en extremidades inferiores, siendo este
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caso reportado como fusiforme en extremidad toracica, poco comun y reportado en los
ultimos 10 afnos. Se recomienda la realizacion de resonancia magnética nuclear y biopsia
incisional como protocolo diagnéstico de certeza, asi como se sugiere el estudio biolégico
del tumor. El pico de edad de presentacién de esta tumoracion, es de 13 afos.

Como margen de tratamiento se concluyen caracteristicas morfolégicas del tumor para la
consideracion de reseccion tumoral con margenes o el tratamiento radical en caso de no
cumplir con las caracteristicas mencionadas (>5cm), no se recomienda la utilizacion de
quimioterapia ni radioterapia neoadyuvante en tumores no resecables, puesto que no
mejora la supervivencia a 5 afios, al contrario de los tumores menores a 5cm, en los
cuales se observd una sobrevida a los 5 afios de un 51-76%. El uso de quimioterapia
posterior a reseccion tumoral es recomendable con el régimen de doxorrubicina y/o
ifosfomida. En el caso de tumores irresecables, con extension mayor a 5cm, con involucro
de tejidos blandos, fuera de tratamiento de reseccion se sugiere la valoracion de
realizacién de tratamiento radical consistente en amputacion, con margenes de 5cm

aproximadamente.

Sarcoma sinovial es el sarcoma mas comun maligno de los tejidos blandos (NRSTS) en
nifos y adolescentes. Aproximadamente 800 nuevos casos de sarcoma sinovial son
reportados anualmente en los Estados Unidos. Entre el 30% y el 50% de los casos
ocurren en pacientes menores de 20 anos de edad y la enfermedad es ligeramente mas
comun en los hombres. La edad media de presentacién es de 13 anos. Aproximadamente
60% a 74% de las lesiones presentes en la extremidad inferior, a menudo alrededor del
muslo o la rodilla, con la extremidad superior de ser el siguiente sitio mas comun de
aparicion.

El sarcoma sinovial es un sarcoma de partes blandas de alto grado (STS) de malignidad,
con caracteristicas de invasividad local y gran capacidad metastasica, afecta a la
poblacion pediatrica, adolescente y adultos. El sarcoma sinovial es el sarcoma de tejidos
blandos no rabdomiosarcoma (NRMS-STS) mas comun en la infancia y adolescencia, con
una edad media de presentacion de 13 afos. El 30-50% por ciento de las SS ocurre en
pacientes menores de 20 afios de edad, con predominio en los hombres. El 60-70% de
los sarcomas sinoviales se presentan en la extremidad inferior (muslo, rodilla), el siguiente
sitio mas comun es la extremidad superior.
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Histolégicamente, el sarcoma posee tres subtipos histolégicos (bifasico, monofasico y
poco diferenciado) que se caracterizan por un grado variable de diferenciacién de células
epiteliales y del huso; se diferencia en 2 elementos distintos, células epiteliales con
componentes glandulares y células fusiformes. Biologicamente la translocacién entre los
cromosomas 18 y X, t (X; 18) (p11.2; q11.2), puede resultar en 2 genes de fusién
diferentes (SYT-SSX1 y SYT-SSX2), siendo un marcador molecular caracteristico
presente en 90% a 95% de los casos., y por una translocacién cromosémica especifica t
(X:18) (p11: q11).

El sarcoma sinovial tiene su origen en tejidos blandos de las extremidades en el 66% de
los pacientes, usualmente en articulaciones grandes. Al inicio se diagnostica como una
tumoracion benigna, esto por su tamafio menor a 5cm y crecimiento paulatino, con bordes

definidos y consistencia solida.

El cuadro cinco caracteristico es una tumoracion no dolorosa, con crecimiento lento, los
sintomas son el resultado del efecto de masa que genera la tumoracion y la invasion a
estructuras adyacentes. Los efectos sistémicos como presencia de sudoracién nocturna,
fiebre, pérdida de peso repentina, son sintomas que se presentan con poco frecuencia,
sin embargo son caracteristicos cuando existe metastasis. Las metastasis a distancia son
raras en el momento del diagndstico y se identifican solo en aproximadamente el 5,8% de
los casos, afectando a los pulmones en aproximadamente el 85% de los casos. En
comparacion con el osteosarcoma y el sarcoma de Ewing, el sarcoma sinovial tiene una
duracion de los sintomas en promedio de 94 semanas, siendo la menor duracioén en el
osteosarcoma de 14 semanas.

DIAGNOSTICO

Los estudios radiograficos son frecuentemente los estudios de gabinete que se realizan
de primera instancia para la evaluacién sarcoma sinovial. En aproximadamente la mitad
de los paciente, los hallazgos radiograficos se evalian como normales. En presencia de
una radiografia con alteraciones, se observa una tumoracién de tejido blando, con bordes
bien definidos, de caracteristicas morfolégicas redondeadas o lobuladas, y en una menor
frecuencia se observan calcificaciones; las cuales son focales o diseminadas en toda la
tumoracion, con aspecto fino, opaco o punteado.
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El estudio ecografico no tiene relevancia importante en el estudio del sarcoma sinovial; sin
embargo, un ultrasonido Doppler puede valorar el flujo sanguineo en la tumoracion,
ademas tener utilidad para monitorizar una regresién de la neovascularizacién tumoral

después del tratamiento con radioterapia o quimioterapia.

La resonancia magnética nuclear simple y contrastada es la método de la eleccion en el
estudio del sarcoma sinovial por su excelente contraste tisular y su capacidad para
exponer la lesién en diversos planos, lo que permite la evaluacién de la extensién del
tumor. Los tumores SS tienden a ser grandes, con un diametro medio de
aproximadamente 8 cm en la dimensidon mas grande, que generalmente es paralelo al eje
largo del cuerpo. Alrededor del 90% de los pacientes tienen una lesiébn ovoide con
margenes definidos levemente lobulados. Con un diametro de aproximadamente 8cm.
Generalmente causa el desplazamiento de las estructuras vecinas, en lugar de la invasion
o destruccién de estas. Mas del 50% de los sarcomas sinoviales muestran una intensidad
de senal intermedia heterogénea en las secuencias ponderadas en T1. Las lesiones <5
cm tienen una intensidad de sefal homogénea parecida a la de los musculos cercanos a
la tumoracion. Tumoraciones mas grandes son heterogéneas y abarcan extensas areas
de hemorragia y zonas de necrosis. En las imagenes ponderadas en T2, las lesiones
suelen ser hipertensas, con una intensidad de sefal similar o superior a la del tejido
adiposo. La RMN contrastada (gadolinio) tiene un valor limitado para el estudio del
sarcoma sinovial.

La tomografia computarizada (TC) muestra una tumoracién bien definida, pero en
ocasiones puede tener un patron infiltrativo, en lesiones de menor tamano puede ser un
patron homogéneo.

La tomografia por emision de positrones de PET / CT no se ha evaluado en sarcoma
sinovial en la poblacién pediatrica.

El diagndstico de certeza con biopsia incisional para tumores profundos o de biopsia
obtenida por aguja tipo Tru-cut, especialmente para tumores de extremidades y tumores
superficiales. Este grupo de tumores comprende muchos tipos histoldgicos, sin embargo,
el subtipo histologico no tiene impacto prondstico y no tiene consecuencias clinicas reales
en ninguna de estas poblaciones.

Biologicamente: La translocacion especifica t(X;18) (p11.2;q11.2) ocurre en un 90% de
paciente con sarcoma sinovial, resultando en dos fusiones de genes quiméricos que son:
SYTSSX1y SYTSSX2. Se ha observado una estrecha relacion entre el tipo de mutacion y
la morfologia, la mayoria de los sarcomas sinoviales se asocia al gen SYT-SSX2. Se
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relaciona de una manera directa con la mejora de la supervivencia de los pacientes que

muestran esta translocacion.

La reseccion completa del tumor con margenes residuales es el tratamiento de eleccién
en sarcoma sinovial localizado en la poblacion pediatrica, si no es posible la reseccion
oportuna del tumor, se recomienda realizar una biopsia simple. Los oncologos pediatras
opinan que la quimioterapia es la mejor opcion de tratamiento, siendo este un tumor
quimiosensible.

En el caso de la poblacion pediatrica, la tasa de respuesta a quimioterapia neoadyuvante,
ha sido calculada entre el 60-65%. Se ha descrito el beneficio absoluto de la quimioterapia
en los nifios con sarcoma sinovial en términos de supervivencia. El quimioterapéutico mas
usualmente administrado es doxorubicin y/o ifosfamide. El uso de la radioterapia
adyuvante local en tumores extensamente resecados es controvertido y puede omitirse en
tumores que presenten caracteristicas favorables para el pronéstico. Se sugiere el uso de
radioterapia a una dosis de entre 50.4 a 59Gy segun el IRS de inicio. No se recomienda el
uso de radioterapia profilactica en ganglios regionales.
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Las recomendaciones de la European Paediatric Soft Tissue Sarcoma Group (EpSSG) en
el protocolo NRSTS 2005 para tumores localizados son las siguientes:

o Para la extremidad primaria, IRS grupo I: sin radioterapia, quimioterapia solo si el
tamario del tumor es > 5 cm.

o Para la extremidad primaria, IRS grupo II: proponer una reseccion primaria
inmediata si es posible; Quimioterapia sistematica con ifosfamida-doxorubicina. La
radioterapia puede omitirse en pacientes jovenes.

o Para IRS Il y axial primario: quimioterapia sistematica con el ifosfamida-
doxorrubicina; cirugia tardia como la administracién de Radioterapia local y

sistémica.

Para estos tumores, todos los especialistas pediatricos en sarcoma sinovial estan de
acuerdo en que se necesitan mas estudios prospectivos para comprender mas
claramente estas enfermedades tanto en nifios como en adultos. Los autores proponen
una revision actualizada de SS en la poblacion pediatrica y comparan sus resultados con
los obtenidos en adultos.

Survivina como proteina asociada al pronoéstico

La survivina es una proteina asociada a la apoptosis y regulacion de la divisién celular. Se
sobreexpresa en la mayoria de los canceres, principalmente en: sarcoma de partes

blandas, leiomiosarcoma y sarcoma sinovial.

Pertenece a dos familias de proteinas que juegan un papel fundamental en la regulacion
de tumores: inhibidor de la apoptosis y las familias cromosdmicas pasajeras; por lo que es
importante tanto para la regulacion de la muerte celular como para la citocinesis.

Esta estrechamente relacionada con la inhibicion de la apoptosis y afecta la progresion
del tumor. Al detectar la expresion de survivina en el ARN vy otros dos genes asociados
con células madre (Hiwi, hTERT) se asocia con un riesgo 16 veces mayor de muerte
relacionada con el tumor para los pacientes.

Las expresiones de esta proteina tanto en el citoplasma como en el nucleo se asocian con
la regresion del tumor en pacientes con leiomiosarcoma y sarcoma sinovial; por lo que se
relaciona con un fenotipo mas agresivo y una respuesta disminuida a la quimioterapia.

CDK4 en lineas celulares de sarcoma sinovial
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CDK4 es un marcador celular expresado en las lineas celulares de sarcoma sinovial; éste
se encuentra en el ndcleo celular, se correlaciona significativamente con una etapa clinica
mas alta y un grado TNM mas alto de pacientes con sarcoma sinovial y, por consiguiente
un peor prondstico clinico de pacientes con sarcoma; existen teorias que lo relaciona con
la metastasis en sarcoma sinovial.

Se ha demostrado que CDK4 interfiere en la patogénesis del sarcoma sinovial,
especificamente en la fase G1 del ciclo celular. Funciona a través de su activacién, por
fosforilacion, del gen supresor tumoral de retinoblastoma, induciendo la detencién del ciclo
celular G1 en las células tumorales; se ha demostrado que la disminucién de CDK4
induce a la apoptosis de las células tumorales. El gen p16INK4A es un gen regulador de
la expresion de CDK4, si éste se ve disminuido o eliminado se induce a la
hiperfosforilacion y la regulacion aberrante del ciclo celular.
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Tabla 1. Caracteristicas y recomendaciones de estudios

Tabla 2. Resultados de estudios

Autor (Afo) Tipo de estudio Principales resultados

Qiu Cui et al. (2014)et al. ENSAYOCLINICO  Reduccion de metastasis y mejora de
(2016) supervivencia

Sanghyuk Song, MD CASOS Y No mejoria de prondstico.

et al. (2014) CONTROLES

Frederick Soole, MD et al. ENSAYO CLINICOS No mejoria de prondstico.
(2014)
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