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I.  Introduccion

Los tumores &seos son pocos frecuentes, por ello algunos son de dificil
diagndstico. Se estima que 2,440 nuevos casos de sarcomas 0seos primarios se
diagnostican anualmente en Estados Unidos, comparados con 93,000 nuevos
casos de cancer de pulmén y con 88,000 nuevos casos de cancer de mama; otros
reportan una incidencia de 8.7 por millon de personas. El diagndstico depende de
4 criterios: clinico, radioldgico, histologico y molecular. EI 95% pueden ser
diagnosticados con precision cuando el radidlogo, el clinico y el patélogo trabajan

en conjunto.’

Los tumores 6seos malignos suponen el 6% de todas las neoplasias infantiles;
pero comprenden una variedad de lesiones malignas. El osteosarcoma y el
sarcoma de Edwin son los tumores mas comunes, y los menos frecuentes son el

condrosarcoma, fibrosarcoma e histiocitoma fibroso maligno.®

El diagndstico comienza al considerar la predileccion que algunos tumores tienen
por ciertas localizaciones y edades; los malignos afectan particularmente a
personas menores de 20 afios de edad. La radiografia simple continta siendo el
estudio inicial de eleccion para diagnosticar estos tumores, provee informacion
sobre la composicion, caracteristicas de crecimiento del tumor y su relacién con
tejidos adyacentes; de igual manera, la evaluacion radiolégica debe ser
considerada como parte del examen macroscopico de la biopsia y debe incluir, la
region del hueso afectado, patron de afectacion 6sea, margen de la lesion, zona
de transicion y afeccion de partes blandas? .Entre los tumores malignos destaca el
osteosarcoma, el cual tiene comportamiento clinico y morfologia diversa. El
osteosarcoma convencional es la neoplasia ésea maligna primaria mas frecuente
en la primera y segunda década de la vida seguida del sarcoma de Ewing, ambas

generalmente con mal pronéstico?.



Il. Antecedentes

La baja frecuencia de los tumores 6seos malignos descrita en la literatura
internacional, no sorprende que cuando se habla de cancer estos tumores no sean
enlistados entre las causas comunes de muerte, pese a esto se pudieron reunir en
Kuwait en donde en 9 afios se contabilizaron 76 tumores malignos primarios y en
Inglaterra 2154 casos en 14 afos. Los registros oficiales de Madrid durante 8 afios
contabilizaron 1675 muertes por tumores 0Oseos, con predominio del sexo

masculino en un 68% y en mujeres un 32%.

En Estados Unidos y China, la concentracion de casos ha permitido establecer
gue de 0 a 14 afios, son los tumores malignos de hueso los causantes del 4.2% de
las muertes en todas las razas y del 14% en los anglosajones. En Canada en
cambio se reportan que el 4.4% de causas de muerte son por tumores 0Seos

malignos.?

En México los tumores malignos mas comunes entre 0 y 19 afios son cuatro por
orden de frecuencia: 1.tumores del sistema nervioso 2. Leucemias 3. Linfomas 4.

Tumores 0seos.

En Espafia la incidencia de tumores oseos malignos es de 8-9 casos por millon
por afio, y en Estados Unidos es de 5.6 casos por millon al afio en sujetos

menores de 15 afios sin predominio de sexo.!!

En nuestro pais se realizd un estudio en el Hospital Escuela en Tegucigalpa,
Honduras en el afio 2007 llamado Tumores 6seos en el Hospital Escuela:
frecuencia y correlacion clinica-radiolégica e histopatolégica por los doctores
Héctor S Antunez, Virgilio Cardona, Leonardo Lara, Nicolas Sabillén V. en donde
concluyeron que los resultados arrojados por el estudio no difieren
significativamente de los reportados en la literatura mundial. estudio mas enfocado

al diagnéstico anatomopatologico que a la clinica de la enfermedad.”



1"I. Justificacion

En vista del gran nimero de casos de tumores 0seos en nuestra poblacion, esta
enfermedad continla siendo un reto significativo en nuestro pais su manejo,
control y prevencion. Por lo que es importante actualizar al médico sobre los

aspectos relevantes de esta patologia en base a guias y protocolos.

Buscamos contribuir con esta investigacion aportando datos reales e informacion
cientifica sobre el comportamiento de los tumores 6seos en nifios para que asi se
puedan desarrollar de manera mas efectiva intervenciones a este nivel
poblacional, con estrategias de diagndstico precoz y tratamiento adecuado mas
focalizado y contribuir al manejo oportuno de casos y prevenir su evolucion a
formas severas de la enfermedad y dar soluciones en las areas que mas se

necesitan.

La evaluacion radiologica es parte fundamental en el diagnostico de las lesiones
oseas, en general la sintomatologia de los tumores 0seos suele ser inespecifica,
aun asi existe una buena concordancia clinica- radioldgica, reflejando una buena
evaluacion, cuidadosa por parte del médico nos conducirda a la sospecha clinica de

tumor 6seo.

Con la gran cantidad de pacientes oncolégicos que llegan al servicio de pediatria
del hospital Mario Catarino Rivas nos hacemos la pregunta ¢Cual es la
caracterizacion epidemioldégica y clinica de los tumores Oseos de la
poblacion pediatrica ingresados en el Servicio de pediatria del Hospital
Mario Catarino Rivas entre el 2012 y 20167



IV. OBJETIVOS

Objetivo general

1. Determinar las caracteristicas epidemioldgicas y clinicas de pacientes con
tumores 6seos malignos evaluados en el Servicio de pediatria del Hospital

Mario Catarino Rivas.
Objetivos especificos

1. Determinar las caracteristicas clinicas mas frecuentes en nifios con tumores
0seos.

2. Describir los sintomas acompafiantes mas frecuentes en nifios con tumores
0seos.

3. Conocer el tiempo esperado entre el inicio de sintomas y la realizacion de la
biopsia.

4. Especificar los diferentes métodos diagndsticos mas utilizados en esta
entidad.

5. Identificar los tipos de tumores 6seos mas frecuentes.



V. Marco Teodrico
Osteosarcoma

Hasta hace 30 afios, cuando la cirugia era el Unico tratamiento disponible, el 90%
de los pacientes afectados de OS moria en el primer afio tras el diagnostico, a
pesar del control local de la enfermedad, lo que indicaba que en el momento del
diagnostico la mayoria de los pacientes habian desarrollado micrometastasis a
distancia. Con los protocolos actuales, que combinan la QT y la cirugia, la
supervivencia libre de enfermedad (SLE) a los 10 afios se sitda en torno al 60% en

los casos mas favorables.1®
Epidemiologia

El OS es el tumor 6seo primario mas frecuente en la infancia y la adolescencia
(56% de los tumores 0seo0s, 5% de los canceres pediatricos). Su incidencia es de
3 nuevos casos por millébn de personas por afio. El pico medio de edad de
presentacion es a los 16 afios; predomina en varones frente a mujeres en una

proporcion de 1,6..1
Histopatogeniay etiologia

El OS se caracteriza por la produccion de sustancia osteoide y hueso por una
célula mesenquimal maligna de estroma. La Organizacién Mundial de la Salud
reconoce 3 tipos convencionales: osteoblastico (50%), fibroblastico (25%) y
condroblastico (25%), en funcion del tipo predominante de matriz que produzcan.
Se reconocen 4 variantes: la telangiectasica (quistico, vascularizado), multifocal,
histiocitoma fibroso maligno y el de célula pequefa, altamente agresivo, y

morfolégicamente similar al SEw4.°

Entre los posibles agentes etioldgicos, la exposicion a radiacion ionizante es el
anico factor exdgeno probado, con periodos de induccion entre 10 y 20 afios. La
administracion previa de quimioterapia, particularmente agentes alquilantes, se ha

relacionado también, y podria potenciar el efecto de la RT. Sin embargo, en la
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mayoria de los pacientes no se reconocen estos antecedentes ni predisposicion
familiar. Se han descrito asociaciones con enfermedades hereditarias poco
frecuentes, como el retinoblastoma hereditario bilateral, los sindromes de Li-
Fraumeni, RothmundThomson o de Bloom, o con la exostosis mdultiple y la
enfermedad de Paget.®

Hay una serie de alteraciones genéticas asociadas con el OS; la mas destacada
es la del gen RB, en el cromosoma 13 (gen supresor tumoral del retinoblastoma,
codificador de una proteina nuclear que inhibe el crecimiento celular). Los
pacientes afectados de retinoblastoma presentan un incremento en la incidencia
de segundos tumores, especialmente de OS (hasta 500 veces mas). Se ha
detectado una incidencia elevada de mutaciones homocigotas del gen RB en
células de OS. Otra alteracion presente es la mutacion homocigota del gen p53,

relacionada con el control del crecimiento y del ciclo celular.'!

Se ha descartado el antecedente de un traumatismo como agente etiolégico del
OS; se trata de un factor que pone de manifiesto la enfermedad, pero que no la
genera. EI OS es un tumor tipico del hueso en crecimiento. Este hecho se apoya
en gque el OS es mas frecuente en los huesos largos, como fémur y tibia, en las
metafisis, en los momentos de mayor desarrollo (el estiron puberal), en el sexo
con mayor crecimiento (varones) y en los individuos mas altos; aparece de forma
mas temprana en las mujeres, como consecuencia de su estiron puberal mas

temprano.t4
Clinica

El dolor suele ser el sintoma mas temprano, aparece hasta 4 meses antes del
diagnostico, desencadenado en ocasiones por ejercicio fisico o traumatismos (es
posible la aparicion de fracturas patologicas). Con el tiempo aparecera inflamacion
local y efecto de masa. La sintomatologia sistémica no es frecuente en la

enfermedad localizada.



En el momento del diagnéstico, el OS se presenta como enfermedad metastasica
en el 20%. El 80% de los OS surge en las extremidades (fémur, 40%; tibia, 20%;
hamero, 10%), y crece desde la cavidad medular hacia la corteza y los tejidos
blandos. El 20% restante aparece en el esqueleto axial. El lugar donde mas
frecuentemente metastatiza es el pulmén, seguido del hueso; son raras otras

localizaciones.
Laboratorio

Los hallazgos mas destacables son el incremento de la fosfatasa alcalina (que en
ausencia de enfermedad metastasica se correlaciona con la masa tumoral), el
incremento de la lactato deshidrogenasa (LDH) y de la velocidad de sedimentacion

globular (VSG). Es posible hallar una anemia moderada de trastornos cronicos.
Radiologia

La aproximacion inicial al diagndstico debe hacerse mediante pruebas de imagen.
En la radiografia simple aparece como una masa con regiones osteoliticas y
escleroticas, de bordes mal definidos, que suele originarse en la cavidad medular
y progresa hacia la corteza, atravesando y levantando el periostio (que reacciona
formando tejido 6seo inmaduro, en forma de triangulo: signo de Codman), y que
puede afectar a los tejidos blandos que rodean al hueso, produciendo imagenes
difusas, de diferentes densidades. Sin embargo, es necesario realizar pruebas
mas sensibles, como la resonancia magnética (RM) o la tomografia computarizada
(TC) con contraste para determinar la afectacion nerviosa, vascular y de tejidos
blandos, asi como para precisar la extension del tumor en el propio hueso. La RM
es superior a la TC para delimitar la extension del tumor, la afectaciéon de los
paquetes neurovasculares, la articulacién y la médula 6sea, asi como para

detectar la existencia de lesiones satélites.
Diagndostico

El diagndstico de certeza debe apoyarse en la confirmacién histopatolégica. Se

recomienda que la biopsia la realice un cirujano ortopédico con experiencia en
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tumores 6seos, preferiblemente el mismo que realizara la extirpacion del tumor y
la reconstruccion osteomuscular. Es preferible que se realice con trécar dentro de
la zona que después sera resecada, cuidando que no se produzcan fracturas

patolégicas o contaminacion tumoral de los tejidos circundantes.
Estudio de extensidén tumoral

Es preciso realizar una gammagrafia 6sea con fosfonatos marcados con tecnecio
99 (99Tc), ya que ésta es la prueba que mejor evalla el esqueleto para detectar
metastasis Oseas a distancia y lesiones satélites. Dada la posibilidad de
enfermedad diseminada al diagnostico, y dado que el lugar de metastasis mas
frecuente son los pulmones, se debe realizar una TC torécica. Las metéastasis
pulmonares aparecen en localizacidbn subpleural, redondeadas, densas vy
calcificadas. Dada la posibilidad de resultados falsos-positivos, en casos de duda

es necesaria la confirmacion histolégica.?
Diagndstico diferencial

Principalmente ha de hacerse frente a los tumores de la familia Ewing y con los
tumores 6seos benignos. El diagnostico histopatolégico bastard para diferenciar

estas entidades.®

Factores prongsticos

Los factores pronésticos significativos han sido los siguientes:

— Enfermedad localizada frente a enfermedad metastasica

— Localizacién del tumor: en extremidades mejor que en esqueleto axial.
— Grado de necrosis tumoral tras la QT preoperatoria.

— Volumen tumoral.

— Presencia de tumor en los margenes quirdrgicos.



Tratamiento

La cirugia continla siendo la pieza clave del tratamiento, pero a pesar del buen
control local de la enfermedad, por si sola no es capaz de curarlos dada la alta
incidencia de micrometastasis en el momento del diagnéstico. La introduccion de
QT adyuvante con doxorubicina y metotrexato, y posteriormente junto a ifosfamida
y cisplatino, consiguié elevar la SLE a los 5 afios hasta un 70%, presumiblemente
gracias a su capacidad para erradicar las micrometastasis presentes al
diagnodsticol?7. EI empleo de ciclos con estos agentes como QT neoadyuvante
(preoperatoria), aparte de la eliminacion de la enfermedad microscépica, consigue
un cierto grado de destruccion tumoral, con la consecuente disminucion de
volumen de la neoplasia, lo que facilita la cirugia extirpadora y reparadora;
asimismo, permite evaluar la respuesta histologica como factor prondsticol6.
Varios protocolos incluyen QT de consolidacibn postoperatoria, aunque Ssu

beneficio no esta plenamente demostrado.®

La radio terapia desempefia un papel secundario, dada la resistencia del OS a la
radiacion ionizante; si bien, se emplea en localizaciones axiales en las que la

cirugia no es posible, o en casos de OS multifocal.’

Con la enfermedad metastasica, se han de intentar combinaciones agresivas de
QT y cirugia, a pesar de lo cual la SLE oscila entre un 16 y un 53%. Los Unicos
factores prondsticos independientes, segun analisis multivariante, han sido el
namero y la completa reseccidén quirtrgica de las metastasis. Asi, los esquemas
actuales de tratamiento se elaboran de la forma siguiente, independientemente de

que se trate de enfermedad localizada o diseminada.®

1. QT neoadyuvante con ifosfamida, metotrexato a altas dosis, cisplatino y

doxorubicina.

2. Tratamiento quirdrgico, en el que se debe resecar completamente el tumor en

blogue (compartimento 6seo y partes blandas circundantes, incluidos los trayectos
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cutaneos y subcutaneos de las biopsias iniciales), con margenes de seguridad,
procediendo después a la reconstruccion del sistema musculoesquelético
mediante injertos 0seos (autdlogos o alogénicos de cadaver) o protesis. Son
cirugias complejas que requieren que las realice un cirujano ortopeda con
experiencia en el tratamiento de tumores éseos pediatricos. En el mismo acto se
debe intentar, en caso de que existan, la exéresis quirargica de todas las
metéastasis posibles, pues de ello depende en gran medida la supervivencia en los

casos de enfermedad diseminada.®

3. Se puede administrar QT de intensificacion posquirdrgica con los mismos

agentes que en la fase inicial si la respuesta histolégica ha sido favorable.

Recaidas

Hasta un 40% de los pacientes con enfermedad localizada recaen en los primeros
3 afos tras el diagnostico, generalmente en el pulmén. Alcanzar la remision
completa nuevamente es el factor pronostico mas importante. La supervivencia
global (SG) tras la recaida oscila entre el 13 y el 57%16. La segunda linea de QT
no esta bien definida, puesto que el OS presenta poca sensibilidad a agentes
distintos de los citados. El tratamiento con megadosis de QT, seguido de rescate
con autotrasplante de progenitores hematopoyéticos (ATPH), no ha ofrecido
resultados esperanzadores19. En el momento actual, se estdn ensayando nuevos
tratamientos, como topotecan, gemcitabina, interleucina 2, interferon alfa,

antagonistas de la hormona de crecimiento y tratamiento génico.®

Tumor de la familia de Ewing

En 1921, James Ewing describié el SEw como “un tumor 6seo sensible a la RT y
originado en el endotelio vascular’. Costd mas de 60 anos establecer que su

origen histologico real es neural, y actualmente se integra en el grupo de TFEw, a
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la que pertenecen el SEw, el tumor neuroectodérmico primitivo (PNET), el SEw
atipico y el tumor de Askin (PNET de la region toracica). Todos ellos pueden

localizarse en cualquier hueso, y también hay formas extradseas.®
Epidemiologia

Los TFEw son el segundo tumor dseo primario por frecuencia en nifios, por detras
del OS, y suponen el 5% de las neoplasias infantiles. Es muy raro en la raza
negra. Mas del 50% de los casos aparecen en la segunda década de la vida, pero
entre el aflo y los 10 afios de edad son mas frecuentes que el OS. No son

hereditarios ni se asocian a sindromes malformativos.?*
Histopatogenia

Se originan en las células posganglionares parasimpéticas pertenecientes al
sistema nervioso parasimpatico autbnomo, ampliamente distribuidas en tejidos
blandos y 6seos, lo que explica sus diversas localizaciones. Los diferentes TFEw
se distinguen entre ellos por el grado de diferenciacion neural: escasa en el SEw
tipico, marcada en el PNET e intermedia en el SEw atipico. Con técnicas de
inmunohistoquimica, se comprueba que expresan marcadores neurales, como la
enolasa neuroespecifica y la S-100; generalmente la glucoproteina de superficie
MIC-2 también es positiva2l. En todos los TFEw se ha identificado la misma
anomalia cromosomica, la t(11;22), o una de sus variantes, detectable en el 90-
95% de los casos por reaccion en cadena de la polimerasa22,23. Es una
translocacion entre los cromosomas 11 (gen EWS) y 22 (gen FLI1). Ambos se
fusionan en el cromosoma 22 y surge un gen quimérico EWS-FLI1, causante del
inicio y el mantenimiento de la tumorogenia al producir desregulacion en los genes
encargados de la proliferacién y la diferenciacion celular. Segun la localizacién del
punto de rotura del gen FLI1, hay 2 tipos de translocaciones llamadas tipo 1 (T1) y
tipo 2 (T2).14
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Clinica

Los TFEw pueden originarse en cualquier hueso, y en tejidos blandos. Son algo
mas frecuentes en las extremidades que en esqueleto axial (45%). Suele haber
afectacién de los tejidos blandos adyacentes al tumor. Los sintomas son muy
inespecificos y poco alarmantes, de forma que mas de la mitad de los pacientes
llevan mas de 6 meses de evolucién antes de que se realice el diagnéstico. El
dolor suele ser el sintoma inicial (96%), localizado en la region afectada, pero
puede irradiar si hay afectacién radicular; no es continuo y se atribuye facilmente a
algun tipo de traumatismo. La tumefaccion aparece de forma mas tardia, y suele
ser el motivo de la consulta que lleva al diagnostico del tumor. A veces hay
sintomas generales, como fiebre (21%). No es infrecuente que una fractura
patoldgica sea el inicio de la enfermedad. Otra sintomatologia dependera de la
localizacion del tumor: derrame pleural en los tumores de la pared costal, dolor
radicular en tumores vertebrales, o incluso sindrome de compresion medular, por
lo que puede producirse una lesion medular permanente si no se actia a tiempo.
Los tumores pélvicos alcanzan un gran tamafio hasta que originan sintomatologia
por compresion mecanica 0 nerviosa, como problemas de esfinteres. Los TFEw
tienen una capacidad elevada de metastatizar a distancia: después de
diagnosticar casi un tercio de los casos hay una enfermedad diseminada. Las
metastasis mas frecuentes aparecen en pulmoén (38%), seguidas por las Gseas
(31%) y en médula 6sea (11%)?’.

Laboratorio

Los datos analiticos son totalmente inespecificos. Puede haber cierto grado de
anemia, aumento de VSG, y la LDH se eleva en relacion con la masa tumoral

existente.1®
Radiologia

Los hallazgos son muy indicativos de tumor maligno, pero no son

patognomonicos. En la radiografia simple, el hueso afectado presenta un patrén
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moteado difuso, con predominio de areas liticas. Es tipica la imagen en “capas de
cebolla”, causada por la existencia de multiples capas de reaccion peridstica con
neoformacion ¢6sea. Puede haber triangulo de Codman. En huesos planos, el
unico hallazgo puede ser la esclerosis (fig. 1). La TC proporciona informacion
sobre la cortical y los cambios en la estructura 6sea. La RM es la técnica
radioldgica de eleccion para valorar la extension 6sea y extradsea del tumor27. En
la fase T1, se aprecia la afectacion de la médula del hueso y la posible existencia
de focos lejanos al tumor primario (lesiones skip), y en la fase T2, la invasion
cortical y de tejidos blandos.®

Diagnaostico

Es un diagnéstico histoldgico; la biopsia, al igual que en el OS, es preferible
llevarla a cabo con trécar dentro de la zona que después se resecara,
preferiblemente por el mismo cirujano que realizara después la intervencion
quirdrgica para resecar el tumor, y con el maximo cuidado para evitar
contaminacion de los tejidos circundantes por células neoplasicas. La puncion
aspirativa con aguja fina generalmente aporta poco material para el estudio,

aunque puede ser suficiente para valorar metastasis dudosas.?°
Estudio de extension tumoral

La gammagrafia 60sea con 99Tc es una técnica muy sensible para definir la
extension del tumor primario y descubrir metastasis Oseas (tumores
multicéntricos). Con talio 201 la captacion es mas intensa que con el 99Tc, y
ademas tiene mas sensibilidad que éste para valorar los cambios producidos en el
tumor tras el tratamiento. Con la TC de pulmén se detectan las metastasis
pulmonares, y el estudio de extension se completa con biopsias de médula 6sea
en 2 lugares alejados del tumor primario para determinar si hay metastasis a ese

nivel.2
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Diagnostico diferencial

Se hara con otros tumores malignos (OS, fibrohistiocitoma maligno, metastasis

6seas, etc.) y con tumores benignos.?
Prondstico

Aunque en las ultimas décadas el pronéstico de los TFEw ha ido mejorando
gracias a los tratamientos mas agresivos, y a un mejor control local del tumor, la
SG se situa en torno al 60-75%28-30. Se asocian a un mejor pronostico, y por

tanto una supervivencia mayor: 8
— Edad inferior a 15 afios.

— Tumores localizados en extremidades o huesos prescindibles frente a los

situados en esqueleto axial y pelvis (el 69% frente al 44%).
— Volumen tumoral inicial inferior a 200 pl/8 cm.
— Fusion EWS-FLI1 de tipo 1.

— Enfermedad localizada: la presencia de metastasis al diagndstico disminuye
considerablemente las posibilidades de curacion (SLE, 25-30%). El prondstico es
mejor para los pacientes con afectacion pulmonar exclusivamente (SLE, 29-34%)

gue para los que presentan metastasis en médula 6ésea y/o huesos (14-28%).
— Grado de necrosis del tejido tumoral tras la QT inicial superior al 90%.%°
Tratamiento

Los pacientes deben incluirse en protocolos especificos para los TFEw, en los que
se combinan la QT sistémica con las medidas locales (RT y/o cirugia). Por ello, es
imprescindible un tratamiento multidisciplinario, y contar con la cooperacion entre
oncologos, cirujanos y radioterapeutas infantiles con experiencia en el tratamiento

de tumores 6seos malignos infantiles.®
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Los pacientes se estratifican en grupos de riesgo segun los factores prondsticos
al diagnostico (localizacion del tumor y presencia de metastasis), y se intensifica el
tratamiento en los grupos de mas riesgo. La QT sistémica es imprescindible para
curar un TFEw; antes de su empleo como adyuvante a la RT o la cirugia, soélo el
10% de los pacientes sobrevivian 5 afios, pues los TFEw son siempre
enfermedades diseminadas desde el comienzo, y no basta con la reseccion del
tumor, por radical que sea (amputacion) para controlar la enfermedad. Los
agentes mas activos contra los TFEw son ciclofosfamida, ifosfamida, doxorubicina,
actinomicina y etopésido, y la mayoria de los protocolos actuales se basan en

combinaciones de estos 5 citostaticos.
El esquema de tratamiento es similar al del OS:

1. QT inicial neoadyuvante para reducir el volumen tumoral y eliminar las

micrometastasis.

2. Tratamiento local: es imprescindible, pues sélo con la QT no se consigue curar
un TFEw. Puede realizarse la cirugia, como en el OS, o se puede optar por la RT,
pues estos tumores son radiosensibles y con ella se puede eliminar
completamente el tumor. La eleccion de RT o cirugia para el tratamiento local
depende de la localizacién del tumor, su tamafio y de la edad del nifio. En general,

los huesos “prescindibles” (peroné, clavicula, costillas, etc.) se resecan sin mas.

Los tumores localizados en las extremidades suelen ser extirpables, y mediante
protesis e injertos (autoinjertos o aloinjertos de cadaver) se conserva la extremidad
con un buen grado de funcionalidad. Si el hueso no es resecable, o la cirugia
supone una grave mutilacion o deformidad estética, se utiliza la RT como
tratamiento loca. Tras el tratamiento local, se administra mas QT para eliminar
tumor residual. También se puede administrar RT como complemento a la cirugia
si el grado de necrosis tumoral tras la QT inicial es inferior al 90%, o hay células

tumorales en los margenes de la reseccion.
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Recaidas

Ocurren sobre todo durante los primeros 2 afios desde el diagndstico, pero aun a
los 6 afios de evolucion, las curvas de supervivencia no han alcanzado la meseta.
Son mas frecuentes las recaidas metastasicas, en las que el prondstico es malo,
con supervivencias del 20-25%, y es peor cuanto mas temprana sea (SLE, 4-5% si
la recidiva ocurre dentro de los primeros 2 afios del diagndstico, y casi 0 si se
produce durante el tratamiento). En todos los casos se debe administrar QT, y no
limitarse a actuar sobre el tumor. La combinacion de topotecan-ciclofosfamida
produce respuesta aproximadamente en el 35% de los pacientes, y es un

tratamiento que esta actualmente en investigacion.*!

Los efectos inmediatos del tratamiento son consecuencia de la QT, e incluyen
pancitopenia grado IlI-IV, y mucositis en grado variable; el metotrexato puede
causar toxicidad neurolégica y hepatica. A medio plazo, la administracion de
ifosfamida puede originar una tubulopatia renal y el cisplatino puede producir
pérdida auditiva. 13

Las secuelas por la RT pueden ser graves, pues el hueso en periodo de
crecimiento que recibe RT se desarrolla mal, debido a pérdida de células
proliferantes en la placa de crecimiento y de células que sintetizan la matriz ésea.
En general, las regiones 6seas que han recibido RT antes de que el nifio haya
finalizado su crecimiento no creceran al mismo ritmo que el resto del esqueleto, de
forma que, segun la localizacion de la lesion, se produciran deformidades y

asimetrias mas o menos graves. *

Las secuelas tras la cirugia se ocasionan por la disparidad de crecimiento con la
extremidad contralateral, falta de union, fractura o reabsorcién del injerto, e
infecciones. Si se ha amputado la extremidad inferior, hay prétesis que permiten al
nifio mantener una actividad fisica adecuada con pequefio impacto social y
emocional, pues proporcionan una buena calidad de vida. Para la extremidad

superior, hay prétesis mioeléctricas que permiten una buena funcién. 1°
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Como ocurre con otras neoplasias infantiles, en los supervivientes de un tumor
0seo hay una incidencia mayor de cancer que en la poblacién normal. Como
segundas neoplasias, se han descrito leucemias no linfoblasticas y sindromes
mielodisplasicos, osteosarcomas, fibrosarcomas, fibrohistiocitomas, y otros varios
tumores del adulto, generalmente desarrollados en regiones previamente
radiadas, con un periodo de latencia medio de 7,6 afios desde el diagndstico del
tumor inicial. Por todo ello, es preciso realizar un seguimiento prolongado de todos

los pacientes que sobreviven a un tumor éseo maligno??
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VI. DISENO METODOLOGICO
a) Tipo de Estudio

Se realizara un estudio descriptivo, retrospectivo, en expedientes pacientes
pediatricos ingresados o evaluados por el servicio de pediatria con diagndstico
tumores 0seos, para identificar las caracteristicas clinicas y epidemioldgicas en

niflos con esta patologia.
b) Limite de tiempo y espacio

El area de estudio sera el Hospital Mario Catarino Rivas, ubicado en Barrio El
Playén, San Pedro Sula, Cortés, ubicado en la region sanitaria #3. El cual posee
servicio de Emergencia Pediatrica y consulta externa pediatrica, desde el afio
2012 hasta el afio 2016..

c) Poblacién de estudio

La poblacién a estudios seran los pacientes 0-18 afios ingresados o evaluados en

el Servicio de Pediatria y ortopedia del Hospital Mario Catarino Rivas.
d) Tamafo de la muestra

Nifios 0-18 afios de ambos sexos ingresados con diagndstico presuntivo de tumor
0seo segun evaluacion por el Servicio de Pediatria u Ortopedia.

e) Unidad de Muestreo:

Poblacion pediatrica 0-18 afios total ingresada o evaluada en el Servicio de
Pediatria y ortopedia del Hospital Mario Catarino Rivas.

f) Unidad de analisis:

Nifio 0-18 afios ingresado con diagnostico presuntivo de Tumor 6seo en el

Servicio de Pediatria del Hospital Mario Catarino Rivas.
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Criterios de Seleccion
Criterios de inclusion:

a. Nifios de ambos sexos de 0 a 18 afios evaluados por el servicio de
Pediatria en cualquiera de sus areas de atencion con el diagnostico
presuntivo de tumor éseo maligno.

b. Que cuenten con un expediente clinico que contenga la informacién

necesaria para realizar el estudio.

Criterios de exclusion:
a. Todo aquel paciente que sea mayor de 18 afios.

b. Que su expediente se encuentre incompleto.

Técnicas y Procedimientos de Recoleccion de Informacion:

La recoleccién de datos se llevard a cabo en los pacientes que cumplan con los
criterios de inclusién antes sefalados y se les llenara un instrumento estructurado
que estara compuesto por varios apartados de variables: edad, sexo, procedencia,
antecedentes personales patologicos, aspectos clinicos y radiolégicos vy

patoldgicos.

Disefo estadistico:

La base de datos se desarrollara en el Programa IBM SPSS STADISTIC version
22, la tabulacion de los datos obtenidos en las encuesta se llevara a cabo en
agosto del 2016.

Clasificacion del riesgo de lainvestigacion

Categoria I: Investigacion sin riesgo
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VI. RESULTADOS

El total de pacientes incluidos en el estudio fue de 42. En cuanto a la distribucion
por sexo, 22 (54.4%) fueron del sexo masculino y 20 (45.6%) del sexo femenino.
De estos destaca que los grupos etarios que mas predominan fueron los
preescolares en un 41.7% (15/36) y los escolares en un 33.3% (12/36), seguidos
por lactante mayor 13.9% (5/36), adolescentes 8.3% (2/36) y por ultimo los
lactantes menores en un 2.8% (1/36). (ver tabla No.1)

De los pacientes en este estudio la mayoria son procedentes de el departamento
de Cortes en 40.4% y de estos en su mayoria de la zona urbana, 14.2% fueron
procedentes del departamento de Yoro, 14.2% de Atlantida y 14.2% del
departamento de Copan; asi también en menor porcentaje se recibieron pacientes

procedentes de Santa Barbara en 7.1%, Lempira 4.7% y Colon en 4.7%.

Las caracteristicas clinicas que presentaron los pacientes fueron: dolor en 36
pacientes lo que representa al 86% seguido del aumento de volumen del area
anatomica afectada en 31 pacientes lo que representa al 74% luego sigue fiebre
en 14 pacientes lo que representa al 33% y en menor cantidad dificultad a la
movilizacion del area anatomica afecta 9 pacientes, representa a 21% y luego

inflamacion y fractura en 2 pacientes cada una.
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Grafico 1. Caracterizacion clinica de los tumores 6seos

Dificultad para movilizarse 21%
Fractura 5%
Inflamacion 5%
Aumento de volumen 74%
Fiebre 33%
Dolor — 86%

El tiempo esperado entre el inicio de los sintomas y la realizacién de la biopsia fue
desde un paciente con 15 dias hasta pacientes que esperaron 11.7 meses, lo que
nos da una media de 5.8 meses para confirmar el diagnéstico. (ver tabla nimero
3)

En cuanto a los tumores éseos malignos encontrados; el osteosarcoma 24
pacientes que representan al (57%), tumor de Ewing 15 casos, que representan
(36%) de pacientes y el fibrosarcoma 6seo 3 que representan el (7%) de

pacientes.
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Grafico 2. Distribucién de pacientes segun tipo tumor 6seo

Fibrosarcoma

Tumor de Ewing

Osteosarcoma

0% 10% 20% 30% 40% 50% 60%

En relacion al sito anatdmico afectado por los tumores 6seos se encontré que el
osteosarcoma se encontré en 34 pacientes en el esqueleto periférico distribuido
por tercio distal de fémur 18 (42.9%) tercio proximal de tibia 9 (21.4%) tercio
proximal del humero 6 (14.3%) pacientes y en tercio medio de fémur 1 (2.4%). (ver

tabla namero 4.)
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VII.  DISCUSION

Los tumores &seos son pocos frecuentes, por ello algunos son de dificil
diagnéstico. El diagnéstico comienza al considerar la predileccion que algunos
tumores tienen por ciertas localizaciones y edades; los malignos afectan
particularmente a personas menores de 20 afios de edad. Con una incidencia del
osteosarcoma hacia las edad adolescente y los tumores de la familia de Ewing
hacia los pacientes escolares. En este estudio resaltan dichos grupor etarios, los
adolescentes para el osteosarcoma y los escolares para los tumores de Ewing. Lo
que concuerda con la literatura internacional, como en el estudio de Gelberg et al.
En Estados Unidos donde el principal grupo etario afectado por el osteosarcoma

fueron los adolescentes.

El principal signo encontrado fue el dolor en 86% de los pacientes, como se
plantea en la literatura internacional, esta caracteristica clinica es la principal los

tumores 6seos en general y predominante en los tumores 6seos malignos.

El tiempo entre el inicio de los sintomas y la toma de biopsia 6sea presento una
media de 5.8 meses de los cuales solo el 60% de los pacientes lo realizo en el
tiempo estimado en la literatura internacional que es de 3 meses, por lo que es
fundamental la comunicacion adecuada y constante entre los servicios de
oncologia, radiologia, cirujano ortopeda y medico anatomopatélogo, para

establecer un diagnostico oportuno de los tumores 6seos malignos.

El sitio anatdmico afectado por el osteosarcoma en su totalidad fue el esqueleto
periférico siendo el tercio distal del fémur el mas predilecto por el tumor con 42.9%
seguido por el tercio proximal de la tibia y el tercio proximal del humero; los
tumores de Ewing presentan predileccidn por el esqueleto axial, en este estudio tal
y como plantea la literatura internacional el esqueleto axial fue el afectado siendo
la pelvis y la escapula los sitio mas caracteristico representando el 7% cada uno
del total de pacientes con tumores 0seos.
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La principal herramienta diagnostica en los tumores 0seos es la radiografia
convencional por su bajo costo y la facil manipulacién del paciente al momento de
realizarla. En este estudio el total de pacientes 42 se realizaron por lo menos una
radiografia convencional, como segundo método de estudio se realizé6 minimo una
tomografia en 31 de los pacientes, la cual es utilizada como método diagndstico

de la extension de los tumores 6seos.

El tumor 6seo mas frecuente en nuestro estudio es el osteosarcoma en 24 (57%)
de los pacientes , seguido por los tumores de la familia de Ewing con 15 (36%) de
los pacientes y el fibrosarcoma con 3 (7%) de los pacientes,; lo que concuerda con
la literatura internacional en el que casi el 50% de los tumores 6seos encontrados
son el Osteosarcoma seguido de los tumores de la familia de Ewing con un 40% y

el resto 10%.
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VII.

Conclusién

Los tumores 0Oseos malignos tiene mayor presentacion en el sexo
masculino.

La prevalencia de los tumores 6seos malignos es el Hospital Mario Catarino
Rivas es de 7.6%.

El grupo etario mas afectado por el osteosarcoma fueron los adolescentes y
en el tumor de la familia de Ewing fueron los escolares.

Se encontraron varias caracteristicas clinicas, de estas el dolor seguido del
aumento de volumen son las mas frecuentes.

El tiempo entre el inicio de los sintomas y el diagnostico con biopsia de los

pacientes es tardio.
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VIII.

Recomendaciones

Asegurar la realizacion de estudios de imagen de manera oportuna.

Contar con medico radiélogo en todos los turnos, ya que es indispensable
en la sospecha precoz de este diagndstico.

Que se realicen las biopsias Oseas de manera oportuna al tener la
sospecha clinica de un tumor 6seo.

Es imprescindible una adecuada correlacién entre los hallazgos clinicos,
radiolégicos y patolégicos, ya que cada especialista actuando
individualmente puede errar el diagndstico y su tratamiento, por lo tanto se
necesita de todos los métodos diagnésticos y las especialidades
involucradas.

Hacer capacitaciones y conceptualizacidon a los médicos para el diagnostico

temprano de los tumores 0seos malignos.
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X. Anexos

Operacionalizacion de variables

Variable Concepto Indicador Valor
Edad Afos de vida Fecha de De 0 a 18 afios
transcurridos nacimiento
desde el registrada en
nacimiento hasta expediente
la fecha de la clinico
encuesta.
Sexo Caracteristica Segun dato Hombre
biolégica que registrado en Mujer
distingue al expediente
hombre y a la clinico.
mujer.

Procedencia Lugar de Segun dato Nombre del Barrio
residencia registrado en o colonia.
habitual del expediente

paciente clinico.
Fecha de Fecha en que Dato clinico NUmeros
nacimiento nacio el paciente registrado en
con diamesy expediente
ano
Fecha de inicio | Cuando iniciaron Dato clinico Numeros dia mes y
de signos y los signos y registrado en afo
sintomas sintomas expediente
relacionados con
la enfermedad a
estudiar
Fecha de latoma | Fecha exacta en Dato clinico Numeros Dia mes y
de biopsia gue se realizo la registrado en ano
biopsia de tejido expediente
de lesion 6sea
Sintomas y Dato clinico Se escribiran todos
signos registrado en los signos y
expediente sintomas

especificos e
inespecificos
relacionados con la
enfermedad

Localizaciéon de
la lesion

Sitio anatémico
donde se

Dato registrado

en el expediente.

Describir el sitio
esqueleto axial 0
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encuentra la
lesion tumoral

periférico y
describir el hueso

afectado
Se hospitalizo Si el paciente Dato clinico Si
requirié de registrado en el No
permaneces expediente
hospitalizado
para su
tratamiento o
diagnostico
Necesito de Procedimiento Dato clinico Si
cirugia para su invasivo para la registrado en el No
tratamiento extirpacion o expediente
reconstruccion de
un tejido afectado
Tipo de cirugia Describir que Dato clinico Describir el tipo de
procedimiento se | registrado en el procedimiento
realizo para dar expediente
tratamiento de la
lesion Osea
Diagnostico Dato clinico . El osteosarcoma y
registrado en el el sarcoma de
expediente Edwin,
condrosarcoma,

fiborosarcoma e
histiocitoma fibroso
maligno.
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Instrumento para recolectar datos

UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE HONDURAS
EN EL VALLE DE SULA
POSGRADO DE PEDIATRIA

Caracterizaciéon epidemiolégica, clinicay de alteraciones de laboratorio en
nifos con diagndéstico de tumor 6seo evaluado en Servicio de Pediatria del
Hospital Mario Catarino Rivas desde 2012 hasta junio de 2016.

numero de la encuesta: Fecha:

namero de expediente:

|. Caracteristicas epidemioldgicas:
1. Edad anos
2. Sexo: Hombre Mujer

3. Procedencia:

Departamento: Municipio o Cuidad:
4. fecha de nacimiento: / /

5. Se le realizo Rx: si no

5. fecha de inicio de los sintomas: / /

6. fecha de biopsia: / /

7. Sintomas y signos:

8. Localizacion de la lesion:

9. Se hospitalizo: si no

10. Se opero: si no

11. Tipo de cirugia:

12. Diagnastico:

-33-



Tabla 1. Distribucién de los pacientes por grupo Etario

Grupo Etario

Frecuencia Porcentaje Porcentaje Porcentaje
vélido acumulado
Preescolar 1 24 24 2.4
Escolar 17 40.5 40.5 42.9
Adolescente 24 57.1 57.1 100.0
Total 42 100.0 100.0

Tabla 2. Caracteristicas demograficas de pacientes con tumores 0seo0s

malignos
Frecuencia Porcentaje Porcentaje
acumulado
Cortés 17 40.5 40.5
Atlantida 6 14.3 54.8
Yoro 6 14.3 69.0
Copan 6 14.3 83.3
Santa Béarbara 3 7.1 90.5
Colén 2 4.8 95.2
Ocotepeque 2 4.8 100.0
Total 42 100.0

Tabla 3. Tiempo de inicio de sintomas hasta realizacion de biopsia.

N Minimo Maximo Media Desv.
tip.
Tiempo esperado inicio de 42 .50 11.70 5.8095 11.6157
sintomas y fecha de 8
biopsia (meses)
N vélido (segun lista) 42
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Tabla 4. Localizaciéon del tumor 6seo maligno

Frecuencia Porcentaje Porcentaje
acumulado
Tercio distal de fémur 18 42.9 42.9
Tercio proximal de tibia 9 21.4 64.3
Escapula 3 7.1 71.4
Tercio medio de fémur 1 2.4 73.8
Pelvis 3 7.1 81.0
Tercio proximal himero 6 14.3 95.2
Vértebras lumbares 2 4.8 100.0
Total 42 100.0

Tabla 5. Tabla de contingencia Localizacion del tumor

Diagnostico Total
Osteosarcoma  Tumor de
Ewing

Tercio distal de 12 4 16
fémur
Tercio proximal 8 1 9
de tibia
Escapula 0 3 3
Pelvis 1 2 3
Tercio proximal 3 3 6
humero
Vértebras 0 2 2
lumbares

24 15 39

Total
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Grafico No. 3: Procedencia
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Grafico No. 4: Sintomas mas frecuentes
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Grafico No. 5: Estudios de Imagen

45

40 -

35 -

30 -

25 -

20 -

15 -

10 -

Rayos X Tomografia

USG

Grafico No.6: Diagnostico definitivo
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Grafico No. 7: Localizaciéon de la lesién
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