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INFORMACION DEL ARTICULO RESUMEN

Historia del articulo: Los sarcomas sinoviales representan entre un 5 y un 10% de los sarcomas de partes blandas. No obstante,
Recibido el 24 de noviembre de 2008 son muy agresivos y el 10% de los pacientes fallece en el primer afio tras el diagnéstico. Suelen afectar a
Aceptado el 26 de noviembre de 2008 adolescentes y adultos jévenes con edades comprendidas entre los 15 y los 40 afios. La presentacion clinica

habitual es la de una masa yuxtaarticular palpable, generalmente dolorosa. No obstante, debido al bajo in-
dice de sospecha, se puede confundir con tumoraciones benignas de partes blandas, bursitis o artritis, lo
Sarcoma sinovial que favorece el retraso del diagnéstico, y no son raras demoras en el diagndstico de mas de un afio. Puede
Manifestaciones clinicas localizarse en cualquier parte del organismo. Sin embargo, la localizacién mds habitual en las extremida-
Pronéstico des. La supervivencia varia segin el tamafio y la localizacién tumoral, la afectacién profunda, el grado his-
tolégico y la presencia de afectacion ganglionar o metdstasis. En practicamente todos los casos contienen
una translocacién caracteristica entre los cromosomas X y 18. Esta translocacién fusiona el gen SYT del cro-
mosoma 18 a uno de sus genes homologos (SSX1, SSX2 y SSX4) localizados en el cromosoma X. La cirugia es

el tratamiento de base, acompafiada, en ocasiones, de radioterapia y quimioterapia.
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ABSTRACT
Keywords: . . .
Synovial sarcoma Synovial sarcomas represent 5-10% of all soft tissue sarcomas. Nevertheless, these tumors are highly
Clinical features aggressive, causing death in 10% of affected individuals in the first year after diagnosis. Synovial sarcomas
Prognosis are more prevalent in adolescents and young adults aged between 15 and 40 years old. The most common

clinical presentation is a generally painful, juxta-articular, palpable mass. Due to the low index of suspicion,
synovial sarcoma is often misdiagnosed as benign soft tissue processes, bursitis or arthritis and diagnosis
can be delayed for more than 1 year. These tumors can occur in any site but most arise from deep soft
tissues in the lower extremities. Survival rates vary significantly according to tumoral size and location,
depth, histologic grade, and the presence of nodal involvement or distant metastasis. In almost all cases,
synovial sarcomas contain a characteristic translocation between chromosomes X and 18. This translocation
involves the SYT gene on chromosome 18 and one of several highly homologous genes (SSX1, SSX2 and
S5X4) on the X chromosome. The cornerstone of treatment is surgery, along with radiation therapy and
chemotherapy.
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Introduccion

El sarcoma sinovial, aunque recibe su nombre por su similitud
histolégica con el tejido sinovial normal, es una tumoracién mesen-
quimatosa maligna. Su origen primariamente intraarticular es ex-
cepcional (un 10% de los casos), siendo éste secundario a un tumor
originado en tejidos blandos extraarticulares con afectacion poste-
rior de la articulacién'. Se localiza, por tanto, preferentemente en
regiones paraarticulares de las extremidades, en asociacién con vai-
nas tendinosas, bolsas serosas y capsulas articulares. No obstante,
también puede afectar a cualquier parte del cuerpo, incluyendo la
cabeza o el cuello®.

Representan entre un 7 y un 10% de los sarcomas de partes blan-
das. Habitualmente afectan a adolescentes y adultos jovenes (15-
35 afios), sin una clara predileccién por sexos*®.

La presentacién clinica habitual es la de una masa yuxtaarticular
palpable, generalmente dolorosa. No obstante, debido al bajo indice
de sospecha clinica, se puede confundir con tumoraciones benignas
de partes blandas, bursitis o artritis, lo que favorece el retraso del
diagnéstico, y no son raras demoras en el diagndstico de mas de un
afo”.

La supervivencia varia segtin el tamafio y la localizacion tumoral,
el grado histolégico, las caracteristicas citogenéticas y la presencia
de afectacién ganglionar o metastasis, y oscila entre un 36 y un 76%
alos 5 afios3>10,

Figura 1. Sarcoma sinovial en el cuello.

Recientemente nuestro grupo ha estudiado las caracteristicas epi-
demioldgicas de todos los pacientes adultos diagnosticados de sarco-
ma sinovial vistos durante el periodo 2002-2006 en nuestra area sani-
taria. Es importante que el personal que se dedica a la atencién
médica del aparato locomotor tenga en cuenta esta entidad, especial-
mente cuando se trata de personas jévenes que consultan por una
tumoracién a veces dolorosa. Su diagnéstico tardio implica un estadio
mas avanzado y una mayor morbimortalidad. Durante este capitulo,
ademas de presentar una revision actual del tema, iremos describien-
do de forma comparativa alguno de nuestros hallazgos.

Etiologia

Al igual que en los sarcomas de partes blandas, la etiologia del
sarcoma sinovial es desconocida?#*.

La radioterapia se ha relacionado con el desarrollo de sarcomas de
partes blandas. Los histiocitomas fibrosos malignos, osteosarcomas,
fibrosarcomas y tumores malignos de las vainas de los nervios peri-
féricos son los mas frecuentemente relacionados. El desarrollo de los
sarcomas sinoviales después de radioterapia externa sobre una zona
es excepcional?, Mullah-Ali et al® describe recientemente un caso
de sarcoma sinovial paraespinal en una adolescente después de ha-
ber recibido radioterapia para un neuroblastoma.

La presencia de un traumatismo previo como factor desencade-
nante de sarcoma sinovial es un hecho muy controvertido. La pre-
sencia de traumatismos es especialmente frecuente en gente joven,
lo que puede originar cierta confusién en el manejo y una inacepta-
ble demora en el diagnéstico™.

Finalmente, ciertas alteraciones genéticas como algunas trasloca-
ciones (entre los cromosomas 8 y X), algunos genes supresores de
tumores (p. ej., p53) y la sobreexpresion del anticuerpo monoclonal
Ki67 estan asociadas a un mayor riesgo de desarrollo de sarcomas
sinoviales>'>16,

Frecuencia

Los sarcomas de partes blandas constituyen un grupo infrecuente
de neoplasias mesenquimatosas malignas?”. Su incidencia es de
1-2 casos por cada 100.000 habitantes/afio, y es menos del 1% de to-
dos los tumores del adulto y el 10-15% de los tumores en edad pedia-
trica'8, Los sarcomas sinoviales representan entre un 5 y un 10% de
todos los sarcomas de partes blandas, y constituye el cuarto en fre-
cuencia después del histiocitoma fibroso maligno, el liposarcoma y el
rabdomiosarcoma”. En nuestro estudio durante 5 afios, en pacientes
mayores de 18 afios, hemos encontrado 4 casos de sarcoma sinovial,
lo que refleja un promedio de incidencia minima estimada anual en
adultos de 0,32/100.000 habitantes™. El sarcoma sinovial es mas pre-
valente en adolescentes y adultos jévenes con edades comprendidas
entre los 15 y los 40 afios. Esta edad es notablemente inferior a la
media de edad de los sarcomas de partes blandas, que tipicamente
acontece a los 50 afios. Aunque ciertos autores relatan un ligero pre-
dominio en varones’, al igual que en nuestro estudio’ (predominio
en mujeres) esta predileccién no se confirma en las diferentes series,
por lo que actualmente se cree que no existe predileccion por el sexo.
Tampoco se observa especial predileccién por ninguna etnia**,

Los sarcomas sinoviales, generalmente, se desarrollan en regiones
paraarticulares de las extremidades, en asociacién con vainas tendi-
nosas, bolsas serosas y capsulas articulares siendo poco comin el
origen primariamente intraarticular. No obstante, y de forma carac-
teristica suelen localizarse en zonas muy distales, tanto en miembros
superiores (mano y mufieca) como en inferiores (pies y tobillos). El
origen en un lugar distinto a las extremidades sélo ocurre en un 20%
de los casos, generalmente el tronco (8%), retroperitoneal/abdominal
(7%),y cabezay cuello (5%)** En el estudio llevado a cabo en nuestra
drea sanitaria una mujer present6 un sarcoma sinovial en localiza-
cién cervical (fig. 1).
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Aproximadamente el 50% de los pacientes con sarcoma sinovial
desarrollan enfermedad metastasica®. El patrén metastasico depen-
de su localizacién primaria. Teniendo en cuenta que en la mayor par-
te, su localizacién es en las extremidades inferiores, la mayoria de
casos presentan metastasis a escala pulmonar. Las metastasis intra-
abdominales/hepdticas son raras?®. Aunque no se conoce con exacti-
tud la incidencia de metastasis ganglionares, su frecuencia se estima
en torno a un 10-12% mucho mayor que el 3-5% estimado para los
sarcomas de tejidos blandos*%,

El aumento progresivo de la incidencia de los sarcomas de partes
blandas en edades mas jévenes y una presentacién del tumor en es-
tadios mas avanzados requiere una mayor vigilancia en clinica.

Anatomia patolégica
Histologia

Como ya hemos comentado anteriormente, la mayor parte de los
sarcomas sinoviales se localizan a escala extraarticular y no presen-
tan ninguna semejanza respecto a la sinovial, ni en su ultraestructu-
ra ni en su inmunohistoquimica. Se cree que los sarcoma sinoviales
se desarrollan del mesénquima pluripotencial primitivo y a menudo
se hallan firmemente conectados a vainas tendinosas, bolsas serosas
o capsulas. El sarcoma sinovial estad compuesto por 2 tipos morfol6-
gicamente diferentes de células que forman un caracteristico mode-
lo bifasico el de células epiteliales, parecidas a las células del carci-
noma, y el de células fusiformes, a veces incorrectamente designado
como células estromales, lo que permite una clasificacién en cuatros
grupos: bifasico, monofasico fibroso, monofasico epitelial y pobre-
mente diferenciado’ (tabla 1). Las formas menos diferenciadas a
menudo crecen mas rapidamente y tienden a estar mal delimitadas,
con mdltiples areas de hemorragia, necrosis y formaciones quisti-
cas’.

Inmunohistoquimica y citogenética

Las técnicas de inmunohistoquimica son de gran ayuda en el
diagnéstico de sarcoma sinovial. Los marcadores epiteliales, inclui-
dos la pankeratina, el CAM 5.2 y el antigeno de membrana epitelial,
son los mas importantes. La variante epitelial presenta tincion fuer-
temente positiva para al menos uno de estos marcadores en practi-
camente todos los casos. En la variante fibrosa (célula de fusiformes)
del sarcoma sinovial, estos marcadores presentan menor positividad
y caracteristicamente muestran un patrén parcheado, hecho proble-
matico en el caso de analizar biopsias de pequefio tamafio*22,

Los sarcomas sinoviales también pueden presentar positividad
para otros anticuerpos como el CD99 y la proteina S100, aunque en
un menor porcentaje?2,

En este tipo de tumoraciones también intervienen, aunque de for-
ma no especifica, ciertos genes supresores de tumores, como es el
caso del p53, asi como la sobreexpresion del anticuerpo monoclonal
Ki6741516,

Mas del 90% de los sarcomas sinoviales contiene una transloca-
cién caracteristica entre los cromosomas X y 18, que en aproximada-
mente un tercio de los casos es la Ginica anormalidad citogenética.
Como la translocacién X;18 es tinica para el sarcoma sinovial, su pre-
sencia permite el diagnéstico definitivo, incluso en los casos con ma-
nifestaciones clinicas y hallazgos histolégicos atipicos®.

Esta translocacion, t(X; 18) (p11.2;q11.2), fusiona el gen SYT del
cromosoma 18 a uno de sus genes homdlogos (S5X1, SSX2 y SSX4),
localizados en el cromosoma X. Aproximadamente dos tercios de los
casos tiene la fusion SYT-SSX1 y un tercio la SYT-SSX2, s6lo en casos
excepcionales se produce la fusién SYT-SSX4'51623, Yang et al** descri-
ben que hasta un 10% de los casos de sarcoma sinovial puede con-
tener las translocaciones SYT-SSX1 y SYT-SSX2 en el mismo tumor.
Generalmente, los sarcomas sinoviales bifasicos muestran la translo-

Tabla 1
Clasificacién histoldgica de los sarcomas sinoviales

Bifdsico

Es el tipo histolégico mas frecuente

Coexistencia de células epiteliales y células fusiformes (fibroblastos-like)

Monofisico fibroso

Predominio de células de fusiformes (fibroblastos-like)

Monofisico epitelial

Predominio de células epiteliales

Pobremente diferenciado

Hasta un 20% de los sarcomas sinoviales pueden contener areas pobremente
diferenciadas

Células de pequefio tamafio que parecen ser intermedias, entre células epiteliales
y células fusiformes, a menudo con pequefios focos de células diferenciadas,
simulando un carcinoma de célula pequefia o angiosarcoma

Pudiera implicar una evolucion mas rapida, agresiva y con peor prondstico

cacion SYT-SSX1 mientras que los sarcomas sinoviales monofasicos y
los pobremente diferenciados pueden contener tanto la transloca-
cién SYT-SSX1 como la SYT-SSX2. Estos hallazgos sugieren que SSX1
puede promover la diferenciacion epitelial o que SSX2 puede inacti-
varla*162526 Es este sentido, se cree que las proteinas de fusién SYT-
SSX estan involucradas en la desrepresion aberrante de E-cadherina
necesaria para la diferenciacién epitelial”’. Las proteinas de fusion
SYT-SSX estan presentes tanto en las células epiteliales como fusifor-
mes y la porcién SSX esta presente tanto en tumores primarios como
en metastasis?®,

Manifestaciones clinicas
Clinica

La sospecha diagnéstica de los sarcomas sinoviales viene deter-
minada fundamentalmente por la clinica. La presentaciéon clinica
habitual es la de una masa yuxtaarticular palpable indolora o que
provoca dolor poco intenso, rara vez acompafiada de alteraciones
funcionales graves. Generalmente, el tumor crece de forma lenta e
insidiosa, y se demora con frecuencia el diagnéstico y el tratamiento.
El paciente puede referir molestias desde varios afios antes del diag-
noéstico y no es raro que se confunda con sinovitis, tendinitis, bursitis
o0 artritis®*?%?°, Chou y Malawer* describieron 2 casos de sarcoma
sinovial cuya forma de presentacién fue la disfuncién del tendén ti-
bial posterior, con una demora al diagnéstico en un caso de 2 afios y
en el otro, 5 afios. Kirby et al*' analizan 83 pacientes que consultan
por presentar una masa palpable en el pie o el tobillo. El 87% de las
lesiones fueron benignas, y las mas frecuentes fueron el ganglién y la
fibromatosis plantar. El 13% restante fueron lesiones malignas y el
45% eran sarcomas sinoviales. La edad del paciente y la localizacién
de las lesiones fueron los factores mas importantes que tener en
cuenta en la presuncién diagnéstica del sarcoma sinovial. En nuestra
area sanitaria, entre 2002 y 2006, 4 pacientes cumplian las caracte-
risticas de sarcoma sinovial requeridas en el estudio. El motivo de la
consulta fue tumoracién y dolor con una clara mayor frecuencia en
las extremidades inferiores. No hemos encontrado ningin caso con
afectacion articular’. Aunque su tamafio en el momento del diag-
noéstico puede superar los 15 cm, generalmente no suelen superar los
5 cm'®. En nuestra area, el tamafio de la tumoracién en el momento
del diagnéstico oscilé entre 1y 16 cm (media de 6-7 cm). El retraso
en el diagndstico de la enfermedad desde que aparecieron los sinto-
mas fue de 17 meses, aunque en un caso se llego a los 2,5 afios. Este
hecho se correlacioné con el tamafio del tumor y su estadio en el
diagnéstico.

Respecto a su forma metastasica de presentacion, el pulmén re-
presenta el 6rgano que con mayor frecuencia se ve afectado*. Sin
embargo, los ganglios linfaticos representan hasta un 15-27% de las
metdstasis*?°.
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Figura 2A. Radiografia simple de tercio distal de fémur y rodilla que muestra engro-
samiento peridstico compatible con periostitis.

Estudios de imagen

En el manejo de todo paciente con sospecha clinica de sarcoma
sinovial debe incluirse la realizaciéon de radiografias simples’. Me-
diante su realizacién, podemos descartar otro tipo de patologia y en
aproximadamente el 25% de los casos puede apreciarse calcificacio-
nes en el interior de la tumoracién”*2. El hueso no suele estar infiltra-
do y la mayor parte de cambios a nivel 6seo son causados por la
atrofia de presién y la reaccién periéstica (fig. 2A). Entre un 15 y un
20% de los casos hay reaccién peridstica, erosiones superficiales del
hueso, o invasién de éste®. La destruccién masiva del hueso es rara,
y sblo causada por los sarcomas mal diferenciados de gran tamarfio y
larga evolucién’.

La tomografia computarizada evidencia una masa de tejido blando
con o sin calcificaciones y la invasién de hueso. Nosotros encontra-
mos que la resonancia magnética (RM) fue la técnica de eleccién, tan-
to para el diagndstico como para decidir el tratamiento quirdrgico de
la lesion (fig. 2B)". La imagen mads esperada es la de una masa con
septos, no homogénea, de baja a intensidad intermedia con margenes
infiltrados sobre secuencias T,, mostrando una alta sefial sobre T,34. La

Figura 2B. Resonancia magnética que muestra una enorme masa sélida hipercaptan-
te de caracteristicas malignas compatible con sarcoma sinovial.

RM también puede mostrar imagenes de alta densidad intralesiona-
les compatibles con una hemorragia intratumoral.

En cualquier caso los estudios de imagen son inespecificos, y en
todos los casos es necesaria la obtencion de tejido mediante biopsia
para confirmar el diagnéstico. De hecho, en ocasiones, procesos be-
nignos, llegan a confundirse con tumoraciones malignas llegando
a practicarse cirugias con amplios margenes de reseccion, y vice-
versa”?,

Pronostico

El sarcoma sinovial presenta mal pronéstico. Se ha descrito una
supervivencia a los 5 afios entre el 36 y el 76%°. En nuestra serie la
supervivencia fue del 75%". Son factores de buen pronéstico una
edad menor a 15 afios en el momento del diagndstico, un tamafio del
tumor menor a 5 cmy una localizacién discal en las extremidades'®3,
No hay una clara correlaciéon entre el subtipo histolégico y la super-
vivencia. Se postula que los tumores altamente calcificados presen-
tan un mejor prondstico, con una supervivencia a los 5 afios de hasta
un 80%. Sin embargo, los tumores portadores de al menos un 20% de
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un patrén histolégico pobremente diferenciado presentan un peor
pronéstico’?',

Diferentes estudios han analizado la tasa de supervivencia y los
pacientes libres de enfermedad a los 5 afios en funcién de las altera-
ciones citogenéticas. Los tumores con cariotipos simples y proteinas
de fusién SYT-SSX2 tenian menos metastasis que los tumores con ca-
riotipos complejos y proteinas de fusién SYT-SSX1%¢. A pesar de esta
correlacién con metastasis, Guillou et al*® no encuentran que el sub-
tipo SYT-SSX sea un importante factor de prediccién de superviven-
cia. No obstante, la presencia y el tipo de fusiéon SYT-SSX es importan-
te para el diagnéstico y el pronéstico de los sarcomas sinoviales.

El uso de quimioterapia y radioterapia mejoran la supervivencia,
en particular en pacientes de alto riesgo*”. Los factores que determi-
nan alto riesgo incluyen: a) un tamafio mayor de 5 cm; b) la afectacién
profunda, y ¢) una reseccién quirtirgica inadecuada. Otros factores
de riesgo de mal prondstico son: edad del paciente mayor de
20 afios, subtipo monofasico, la localizacién en tronco y abdomen®*
y una actividad mitética mayor de 10 por campo de alta resolucién®.

La posibilidad de una estadificacién del tumor nos permite eva-
luar su pronéstico y unificar su tratamiento. En 1999, Cheng y
Thompson3?, basados en el sistema clasico de estadificacion tumoral
propuesto por la Comisién Americana del Cancer, proponen una mo-
dificacion incluyendo tanto factores clinicos en el momento del diag-
noéstico (tamafio tumoral, localizacién anatémica, y la presencia o
ausencia de enfermedad metastasica, como criterios histoldgicos de
biopsia (nimero de mitosis, atipias y extensién de la necrosis) (tabla
2). La mitad de los pacientes estudiados en nuestra area sanitaria
presentaron un patrén histolégico bifasico, y se corresponde con un
mayor estadio (estadio IIl y IV). El seguimiento medio de los pacien-
tes fue de 25,5 meses. Durante el seguimiento el paciente con la tu-
moracién en el muslo y un estadio avanzado (estadio III) falleci6 al
afio y medio de su diagnéstico, lo que representa una mortalidad del
25%",

Tratamiento

La piedra angular para el tratamiento del sarcoma sinovial se basa
en la completa reseccién quirdrgica con unos margenes quirrgicos
6ptimos siempre conservando la maxima funcién y minimizando la
morbilidad. La cirugia consiste, por ello, en la extirpacién del tumor
con tejido sano circundante. La diseccién siguiendo la seudocapsula
tumoral a menudo crea una falsa sensacion de que se ha resecado
toma la tumoracién”?, No es raro encontrar casos de reseccién ma-
croscopica completa de la tumoracién, que posteriormente se com-
prueba que mantienen infiltracion neoplasica microscépica. Por ello,
y al igual que en nuestro centro, muchos hospitales establecen un
protocolo donde se incluye la ampliacion de margenes quirtrgicos
dentro del tratamiento habitual de esta afeccién.

El tratamiento de las recidivas locales también se fundamenta en la
cirugia. Y, aunque en estos casos aumenta la incidencia de amputacio-
nes, siempre se intenta preservan el miembro y la funcién*°. Sélo los
pacientes con posibilidad de una cirugia de reseccién completa serian
posibles candidatos a la cirugia en la enfermedad metastasica**.

Dos agentes quimioterapicos, doxorrubicina e ifosfamida, han de-
mostrado eficacia en el tratamiento de los sarcomas de tejidos blan-
dos®. El sarcoma sinovial presenta un comportamiento muy agresi-
vo y por tanto altamente quimiosensible. Por ello, la terapia
combinada con doxorrubina e ifosfamida ha mostrado respuestas
favorables hasta en un 58% de los casos, resultado notablemente mas
alto que en otros sarcomas de tejidos blandos™#. Ferrari et al® publi-
can un estudio retrospectivo de 271 pacientes con sarcoma sinovial,
de ellos 215 sin enfermedad metastasica y demuestran que el grupo
al que se le afiadié quimioterapia presentan mayor supervivencia
libre de metastasis, y especialmente en pacientes adultos y con tu-
mores mayores de 5 cm. Eilber y Dry* han evaluado el papel de la
quimioterapia en la supervivencia en pacientes de alto riesgo con

Tabla 2
Sistema de estadificacién modificado de los sarcomas, incluidos los factores clinicos
e histolégicos

Estadio I: tumores bien o moderadamente diferenciados con un tamafio = 5 cm, con
afectacion superficial o profunda de la fascia, o tumores mayores de 5 cm sin
afectacion profunda de la fascia; sin afectacién de ganglios ni metdstasis a
distancia

Estadio II: tumores bien o moderadamente diferenciados de cualquier tamafio y con
afectacion superficial o profunda de la fascia, y tumores poco diferenciados o
indiferenciados igual o menor que 5 cm, con afectacion superficial o profunda de
la fascia, o tumores poco diferenciados o indiferenciados mayores de 5 cm sin
afectacion profunda de la fascia; sin afectacion de ganglios ni metdastasis a
distancia

Estadio III: tumores poco diferenciados o indiferenciados mayores de 5 cm con
afectacion profunda de la fascia, sin afectacién de ganglios ni metastasis a
distancia

Estadio IV: cualquier tipo de tumor con afectacién de ganglios o metastasis a
distancia

afectacion en extremidades. Igualmente, el grupo que recibié qui-
mioterapia presenté una mayor supervivencia.

La perfusién preoperatoria de quimioterapia puede disminuir el
tamarfio tumoral y facilitar, por tanto, la cirugia, sobre todo en aque-
llos casos de dificil abordaje anatémico®#”.

El uso de radioterapia en el manejo de los sarcomas sinoviales
sigue las lineas generales del tratamiento de los sarcomas de partes
blandas. Teniendo en cuenta que los sarcomas sinoviales son consi-
derados sarcomas de alto grado, en los tumores con un tamafio ma-
yor o igual a 5 cm la radioterapia adyuvante es de primera eleccion®.
La radioterapia adyuvante puede administrarse de forma externa, en
forma de braquiterapia o mediante radioterapia de intensidad mo-
dulada. Hasta la actualidad ninguna modalidad ha demostrado espe-
cificamente ser mejor**, Okcu et al** realizaron un metaanalisis
incluyendo a 219 pacientes tratados en 4 centros de oncologia y lle-
garon a la conclusion de que la ausencia de radioterapia en el trata-
miento era un importante factor pronéstico de mala evolucién. Ade-
mas, en los pacientes en los que no se llev) a cabo una cirugia de
ampliacion de margenes de resecciéon y tampoco se le administré
radioterapia adyuvante, existia de forma significativa un mayor nd-
mero de recidivas locales*.

La radiacién recomendada depende de la localizacién y el tamafio
del tumor, su histologia, la edad paciente, y la extensién de la enfer-
medad antes y después de la reseccién quirdrgica. En general, con el
fraccionamiento convencional (1 X 1,8 a 2 Gy/dia) las dosis de radio-
terapia que deberian administrarse son de entre 50 y 70 Gy. En la
mayoria de los casos, el campo de radiacién incluye el tumor inicial
mas de 2-3 cm de margen*44,

El uso de radioterapia en los casos de sarcoma sinovial en edad
pediatrica es controvertido, especialmente en aquellos casos con
unos adecuados margenes de reseccion quirirgica y caracteristicas
de mejor prondstico (pequefio tamafio, margenes negativos o res-
puesta completa a la quimioterapia neoadyuvante). Los posibles
efectos secundarios de la radioterapia en estas edades presentan un
gran inconveniente?.

En lo referente a nuestra area sanitaria en el periodo 2002-2006,
todos nuestros pacientes han sido sometidos a cirugia con amplios
margenes libres de enfermedad (6-8 cm) o la amputacién del miem-
bro afectado a diferentes niveles. Dos pacientes recibieron ademas
radioterapia y quimioterapia. Todos los pacientes con estadios avan-
zados de la enfermedad se incluyeron en un protocolo con quimiote-
rapia adyuvante.

Terapias emergentes

El sarcoma sinovial, al albergar una traslocacién diagnéstica, t
(X,18), lo que conlleva una proteina de fusién SYT-SSX, presenta una
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potencial diana terapéutica. Las proteinas de fusién SSX1 y SSX2 es-
tan presentes en el 90% de los casos de sarcoma sinovial. La proteina
de fusién SYT-SSX pudiera ser Gtil como diana terapéutica especifica
del tumor o bien como diana en inmunoterapia®. La supresiéon de
estas dianas pudiera inhibir el crecimiento de las células del sarcoma
sinovial.

En el sarcoma sinovial también encontramos sobreexpresién de
Bcl-2. La Bcl-2 es una proteina antiapoptética localizada en el cromo-
soma 18p21, que previene o demora el programa de muerte celular
y es sobreexpresada entre un 79 y un 94% de los sarcomas sinoviales,
y raramente se sobreexpresa en otras neoplasias de estirpe celular
fusiforme (fibrosa)*. El bloqueo de esta proteina mediante oligonu-
cleétidos sin sentido (p. ej., G3139) pudiera mejorar la respuesta a la
terapia estandar®#,

Finalmente, Thomas et al*® también encuentran sobreexpresién
de los receptores de factores de crecimiento epidérmico en un 53%
de los sarcomas sinoviales. Los factores de crecimiento epidérmico
que intervienen en el crecimiento celular y su divisién serian por
tanto otras potenciales dianas terapéuticas*4,
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