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1. CLASIFICACION

Registro: IMSS-190-10.

PROFESIONALES DE LA SALUD Médicos con especialidad en: Cirugia General, Oncologia Médica, Oncologia Quirdrgica, Radioterapia

, C 499 Tumor Maligno del Tejido Conjuntivo y Tejidos Blandos de Sitio no Especificado

CLASIFICACION DE LA C 491 Tumor Maligno del Tejido Conectivo del Miembro Superior incluido el Hombro
ENFERMEDAD C 492 Tumor Maligno del Tejido Conectivo del Miembro Inferior Incluida la Cadera

C 48x Tumor Maligno del Peritoneo y Retroperitoneo

NIVEL DE ATENCION Primer, Segundo y Tercer nivel de Atencion

CATEGORIA DE LA GPC Diagnéstico y Tratamiento

USUARIOS Médico Familiar, Cirujano General, Dermatdlogo, Traumatdlogo, Oncélogo Quirtrgico, Oncélogo Médico y Radioterapeuta.

POBLACION BLANCO Hombres y mujeres adultos con sarcoma de partes blandas en extremidades y retroperitoneo

Diagnostico:Radiografias simples, TAC, RM, escision de lesion y estudio de patologia.
INTERVENCIONES Y Estadificacion: TAC simple y contrastada, RM, laparotomia exploradora

ACTIVIDADES CONSIDERADAS Tratamiento: Cirugia, Quimioterapia y Radioterapia

Seguimiento: Tele de térax, TAC y/6 RM

Mejorar el diagnédstico preciso de lesiones de tejidos blandos y retroperitoneo
Deteccion y envio oportunos a tercer nivel

IMPACTO ESPERADO EN SALUD | Manejo oportuno por equipo multidisciplinario en un tercer nivel de atencién
Disminuir el nimero de hospitalizaciones y re-intervenciones

Optimizacion de recursos

Mejoria en la sobrevida y calidad de vida

Definicion del enfoque de la GPC
Elaboracion de preguntas clinicas
Métodos empleados para colectar y seleccionar evidencia
Protocolo sistematizado de busqueda
Revision sistematica de la literatura
Busquedas de bases de datos electronicas
Busqueda de guias en centros elaboradores o compiladores
Busqueda manual de la literatura
Numero de Fuentes documentales revisadas: 8
Guias seleccionadas: 3 del periodo 2004 y 2009
Revisiones sistematicas y Metanalisis: 1
METODOLOGIA ....Ensayos Clinicos: 12
....Estudios de Cohorte: 3
....Estudios de Casos y Controles: O
....Estudios de Casos: 3, revisiones clinicas 12, estudio transversal: 1
Validacion del protocolo de bisqueda por la Division de Excelencia Clinica de la Coordinacion de Unidades Médicas de Alta
Especialidad del Instituto Mexicano del Seguro Social
Adopcion de guias de practica clinica Internacionales:
Seleccion de las guias que responden a las preguntas clinicas formuladas con informacién sustentada en evidencia
Construccion de la guia para su validacion
Respuesta a preguntas clinicas por adopcion de guias
Analisis de evidencias y recomendaciones de las guias adoptadas en el contexto nacional
Respuesta a preguntas clinicas por revision sistematica de la literatura y gradacion de evidencia y recomendaciones
Emision de evidencias y recomendaciones *

Validacién del protocolo de bisqueda

METODO DE VALIDACION Y Método de Validacion de la GPC: Validacion por pares clinicos

Validacién Interna: Instituto Mexicano del Seguro Social/Delegacién o UMAE/Unidad Médica
Prueba de Campo: Instituto Mexicano del Seguro Social/Delegacién o UMAE/Unidad Médica
Revision externa :

ADECUACION

Todos los miembros del grupo de trabajo han declarado la ausencia de conflictos de interés en relacion a la informacién, objetivos y

CONFLICTO DE INTERES .. ) h ..
propositos de la presente Guia de Practica Clinica

REGISTRO Y ACTUALIZACION REGISTRO: IMSS-190-10. FECHA DE ACTUALIZACION a partir del registro 2 a 3 aiios

Para mayor informacion sobre los aspectos metodoldgicos empleados en la construccion de esta guia, puede contactar al
CENETEC a través del portal: http://www.cenetec.salud.gob.mx/.
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2. PREGUNTAS A RESPONDER POR ESTA Guia

1) ;Cudles son los factores de riesgo que se asocian a sarcoma de tejidos blandos?

2) (Cudles son los datos clinicos para sospechar sarcoma de tejidos blandos en lesiones de
extremidades?

3) ¢Cuales son los datos clinicos para sospechar sarcoma de tejidos blandos en masas localizadas en
retroperitoneo?

4) ;Cudles son los estudios de laboratorio y gabinete que se recomiendan para el diagnéstico de
sarcoma de tejidos blandos en extremidades y en retroperitoneo?

5) ¢Cudles son los criterios para utilizar los diferentes tipos de biopsia en el diagnéstico de sarcoma de
tejidos blandos?

6) ¢Cuales son los estudios estandar recomendados en nuestro medio, para estadificar a los pacientes
con diagnostico de sarcoma de tejidos blandos en extremidades y en retroperitoneo?

7) (Cuél es el abordaje quirtirgico de los sarcomas de tejidos blandos de extremidades?

8) ¢Cual es la indicacién de la radioterapia adyuvante en sarcoma de tejidos blandos de extremidades
y de retroperitoneo resecados?

9) (Cudl es la evidencia y la utilidad de la quimioterapia neoadyuvante en sarcomas de tejidos blandos
y reporte histopatolégico de alto grado?

10) ;Cual es la evidencia y la utilidad de la quimioterapia adyuvante en sarcomas de tejidos blandos de
extremidades resecados?

11) ;Cual es el manejo con quimioterapia, del sarcoma de retroperitoneo irresecable y/é metastasico?

12) ;Cual es el beneficio de la quimioterapia en enfermedad recurrente irresecable y/6 metastasica en
sitio primario distinto a retroperitoneo?

13) ;Cual es el mejor esquema de quimioterapia sistémica; combinacién o monodrogas en el contexto
paliativo (en sarcoma de tejidos blandos de extremidades y retroperitoneo)?

14) ;Cual es el beneficio del gemcitabine asociado a taxano en leiomiosarcoma avanzado o recurrente
irresecable de cualquier localizacion?

15) ;Cual es el beneficio de quimioterapia de segunda linea paliativa en sarcoma de tejidos blandos de
cualquier localizacion?

16) ;Cuales son los estudios recomendados en el seguimiento del paciente con sarcoma de tejidos
blandos?
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3. AsPecTtos GENERALES

3.1 JUSTIFICACION

El sarcoma de tejidos blandos (STB), aunque raro, afecta a un gran segmento de la poblacién comprendida
entre 1 y 88 anos. Suele presentarse con sintomas comunes a otras patologias y frecuentemente se
confunde con patologia banal, tratandose en forma inicial de manera incorrecta, lo que modifica en forma
desfavorable su evolucion.

El diagnostico de las lesiones en retroperitoneo, suele elaborarse de forma tardia por la falta de
sintomatologia especifica sobre todo en etapas tempranas, lo que permite un aumento en el tamario de las
lesiones, que influye de manera importante y en forma negativa en el prondstico y tratamiento de la
enfermedad (Martinez Guerrero y cols. 2007).

3.2 OBJETIVO DE ESTA GUIA

La Guia de Practica Clinica “Diagnéstico y Tratamiento de Sarcoma de Tejidos Blandos, en Extremidades y
Retroperitoneo, en Adultos”, forma parte de las Guias que integraran el Catalogo Maestro de Guias de
Practica Clinica, el cual se instrumentara a través del Programa de Accion Especifico de Guias de
Practica Clinica, de acuerdo con las estrategias y lineas de accion que considera el Programa Sectorial de
Salud 2007-2012.

La finalidad de este Catalogo, es establecer un referente nacional para orientar la toma de decisiones
clinicas basadas en recomendaciones sustentadas en la mejor evidencia disponible.

Esta guia pone a disposicion del personal del primero, segundo y tercer nivel de atencién, las
recomendaciones basadas en la mejor evidencia disponible con la intencion de estandarizar las acciones
nacionales sobre el diagnodstico y tratamiento del sarcoma de tejidos blandos. Los objetivos de la presente
guia son:

e Realizar una evaluacién pre-terapéutica de lesiones sospechosas de sarcoma de tejidos blandos (en
extremidades y retroperitoneo) y en caso de manejo inicial en segundo nivel, este sea el que menos
afecte en forma adversa la evolucion y pronéstico del paciente.

e Realizar la referencia oportuna al servicio con personal especializado en el manejo de esta
patologia.

e Enunciar el abordaje diagnéstico a realizarse en el primer, segundo y/6 tercer nivel de atencién.

e Ofrecer un tratamiento adecuado y oportuno, en el segundo y tercer nivel de atencion.

e Enunciar las recomendaciones sobre el diagndstico y tratamiento de sarcomas de partes blandas de
extremidades y retroperitoneo, con base en la mejor evidencia cientifica disponible.

Lo que favorecera la mejora en la efectividad, seguridad y calidad de la atenciéon médica, contribuyendo de
esta manera al bienestar de las personas y de las comunidades, que constituye el objetivo central y la razén
de ser de los servicios de salud.
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3.3 DEFINICION

El termino sarcoma se refiere a tumores del tejido conectivo. Pueden categorizarse en forma inicial en
tumores primarios de hueso (osteosarcoma y sarcoma de Ewing) y aquellos que se originan en tejidos
blandos (Iiposarcoma, leiomiosarcoma, rabdomiosarcomay fibrosarcoma).

Los sarcomas de tejidos blandos (STB) son un grupo heterogéneo de tumores (de origen mesenquimal
extra esquelético) poco frecuentes, que pueden originarse en cualquier parte del cuerpo (ver anexo 6.3,
figura 1). Comprenden un grupo de mas de 50 subtipos histoldgicos y los mas frecuentes son: liposarcoma,
leiomiosarcoma, sarcoma no clasificado, sarcoma sinovial y tumores malignos de la vaina de los nervios
periféricos.

Como grupo presentan conductas clinicas semejantes, aunque en forma individual, los subtipos de
sarcomas pueden diferir ampliamente entre uno y otro; lo que determina las diferencias en su tratamiento.

Se presentan con mayor frecuencia entre los 50 y 65 afios de edad, sin embargo aproximadamente el 10%
se presentan en personas menores de 20 afios. El area corporal mas afectada son las extremidades (=
60%), especialmente piernas, el resto se localizan en tronco, retroperitoneo, abdomen u otras
localizaciones (Martinez Guerrero y cols. 2007, Lahat y cols. 2008 y GPC NCCN, 2009).

Representan menos del 1% de los tumores malignos sélidos de los adultos y su incidencia en Estados
Unidos (EU) se ha estimado en 3.7 por 100 000 en hombres y 2.6.

x 100 000 en mujeres; se estimo para el afo 2008, la presentacion de 10,660 casos nuevos en ese pais.
(Martinez Guerrero y cols. 2007, Lahat y cols. 2008, Mendelhall et al 2009 y GPC NCCN, 2009). Son la causa del 2% de
la mortalidad total por cancer (Enrique Cao y cols., 2003).

El sitio anatomico en donde surgen, representa una variable importante que influye en el tratamiento y
pronodstico. Las tres variables mas importantes para el pronéstico de los pacientes con STB son: el grado
histolégico (determina la progresion y la probabilidad de diseminacién), tamafio y localizacién del tumor
primario (Keith My cols., 2007, Mendelhall y cols 2009).

Antes de los tratamientos multimodales, se reportaba una sobrevida global a 5 afos en pacientes con STB
de extremidades en todos los estadios de 50 a 60 %, y muerte de la mayoria de los pacientes por
enfermedad metastasica, la cual se hacia evidente a los 2 o 3 afios del diagndstico inicial en el 80% de los
casos. Este panorama ha cambiado con el tratamiento de equipos multidisciplinarios presentandose
actualmente tasas de control local por arriba del 90% aunque la mortalidad alta sigue siendo un problema
en los pacientes con STB de alto riesgo: enfermedad metastasica, otras localizaciones, tumores mayores de
5 cm y grado histologico alto. (Cormier 2004)

Las metastasis mas frecuentes son a pulmones, aunque los STB que se originan en la cavidad abdominal,
dan metastasis mas frecuentemente a higado y peritoneo (GPC NCCN, 2009).
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4. EVIDENCIAS Y RECOMENDACIONES

La presentacion de la evidencia y recomendaciones en la presente guia corresponde a la informacion
obtenida de GPC internacionales, las cuales fueron usadas como punto de referencia. La evidencia y las
recomendaciones expresadas en las guias seleccionadas, corresponde a la informacion disponible
organizada segun criterios relacionados con las caracteristicas cuantitativas, cualitativas, de disefio y tipo
de resultados de los estudios que las originaron. Las evidencias en cualquier escala son clasificadas de forma
numeérica o alfanumérica y las recomendaciones con letras, ambas, en orden decreciente de acuerdo a su
fortaleza.

Las evidencias y recomendaciones provenientes de las GPC utilizadas como documento base se gradaron
de acuerdo a la escala original utilizada por cada una de las GPC. En la columna correspondiente al nivel de
evidencia y recomendacién el nimero y/o letra representan la calidad y fuerza de la recomendacién, las
siglas que identifican la GPC o el nombre del primer autor y el ano de publicacion se refieren a la cita
bibliografica de donde se obtuvo la informacion como en el ejemplo siguiente:

Evidencia / Recomendacioén Nivel / Grado

E. La valoracion del riesgo para el desarrollo de

UPP, a través de la escala de Braden tiene una 2++
capacidad predictiva superior al juicio clinico (GIB, 2007)

del personal de salud

En el caso de no contar con GPC como documento de referencia, las evidencias y recomendaciones fueron
elaboradas a través del analisis de la informacion obtenida de revisiones sistematicas, metaanalisis, ensayos
clinicos y estudios observacionales. La escala utilizada para la gradacion de la evidencia y recomendaciones
de éstos estudios fue la escala Shekelle modificada.

Cuando la evidencia y recomendacion fueron gradadas por el grupo elaborador, se colocd en corchetes la
escala utilizada después del nimero o letra del nivel de evidencia y recomendacion, y posteriormente el
nombre del primer autor y el aflo como a continuacion:

Evidencia / Recomendacion Nivel / Grado
E. El zanamivir disminuy¢ la incidencia de las Ia
complicaciones en 30% vy el uso general de [E: Shekelle]

antibioticos en 20% en ninos con influenza
. % Matheson, 2007

confirmada
Los sistemas para clasificar la calidad de la evidencia y la fuerza de las recomendaciones se describen en el
Anexo 6.2.
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Tabla de referencia de simbolos empleados en esta Guia:

EviDENCIA
R RECOMENDACION
R BuenA PRACTICA

4.1 PREVENCION SECUNDARIA
A4.1.1 DeETECCION

4.1.1.1 PRUEBAS DE DETECCION ESPECIFICA O FACTORES DE RIESGO

Evidencia / Recomendacién Nivel / Grado

Existe un riesgo mayor de desarrollar sarcomas, "

en pacientes que han recibido radioterapia para [Shekelle]
tratar otras neoplasias (incidencia de 0.03% a Lahat v cols. 2008
0.8%) y cols,

Hay una correlacion dosis-respuesta entre dosis

de radioterapia recibida, sitio que recibe la

radiacion y presencia de sarcomas. i

Existe un periodo de latencia entre la [Shekelle]
exposicion y la presentacién del sarcoma (que Lahat y cols, 2008
generalmente es mayor de 10 anos, aunque en

algunos casos puede ser menor)

10
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Los sarcomas asociados a radiacion,
generalmente son tumores agresivos y de
grado alto

Los pacientes que reciben radioterapia a dosis
altas, deben tener un seguimiento a largo plazo
(al menos 10 afos), para la deteccién
temprana de sarcomas secundarios

Las personas expuestas a arsenico inorganico
(presente en algunos pesticidas 6 como
contaminante del agua), presentan una
incidencia mayor de angiosarcoma hepatico

La asociacion de angiosarcoma hepatico con
esteroides anabolicos, se ha presentado de
manera anecddtica

Otras asociaciones no bien demostradas son: la
exposicion a dioxinas y clorofenoles asi como
la historia de un trauma

Evite la exposicion a cualquiera de los
quimicos, previamente comentados.

En sitios donde existe un alto riesgo ambiental
de exposicion a los quimicos senalados,
mantener un alto grado de sospecha de
sarcoma en lesiones de tejidos blandos

El virus de Epstein Barr y el virus de herpes-8,
se han asociado a algunos sarcomas, sobretodo
en pacientes inmunocomprometidos
(especialmente en nifios con VIH)

Mantener vigilancia clinica estrecha en
pacientes inmunocomprometidos, para la
deteccion temprana de sarcomas

"
[Shekelle]
Lahat y cols, 2008

C
[Shekelle]
Lahat y cols, 2008

"
[Shekelle]
Lahat y cols, 2008

11
[Shekelle]
Lahat y cols, 2008

"
[Shekelle]
Lahat y cols, 2008

C
[Shekelle]
Lahat y cols, 2008

1|
[Shekelle]

Lahat y cols, 2008 y
Dhanasekaran K, 2006

C
[Shekelle]
Lahat y cols, 2008

11
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La presencia de linfoedema es un factor de
riesgo que se asocia a linfoangiosarcoma

En pacientes con linfoedema cronico y
agravamiento del mismo, debera sospecharse
presencia de linfoangiosarcoma

Las personas con ciertos sindromes tienen
predisposicion para desarrollar sarcomas:
Sindrome de Li-Fraumeni

Enfermedad de von Recklinghausen's (mayor
incidencia de neurofibromas y schwannomas)
Sindrome de tumor gastrointestinal estromal
familiar  (altamente resistente a |la
quimioterapia convencional)

Sobrevivientes de retinoblastoma hereditario
Sindrome de Werner

Sindrome de Bloom

Sindrome de Rothmund-Thompson

Sindrome de Leiomiosarcoma y cancer de
celulas renales (fumarato-hidratasa)

En pacientes con presencia de cualquiera de los
sindromes antes mencionados, mantener
vigilancia clinica estrecha, para la deteccion
temprana de sarcomas

4.1.2 DiAGNOSTICO

4.1.2.1 DiagnOsTIco CLinico

"
[Shekelle]
Lahat y cols, 2008

C
[Shekelle]
Lahat y cols, 2008

Il
[Shekelle]
Lahat y cols, 2008

C
[Shekelle]
Lahat y cols, 2008

tejidos blandos (STB) debuta con un tumor en
una extremidad, que puede ser asintomatico

Evidencia / Recomendacidn Nivel / Grado
Sarcoma de tejidos blandos de extremidades
. "
[v)
El 60 % de los pacientes con sarcoma de [Shekelle]

Consenso Espaniol, 2004 y

Keith M, 2007
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En raras ocasiones, se puede presentar
sintomas paraneoplasicos, como fiebre

El aumento de tamafio de una lesion vya
conocida o la presencia de una masa de tamano
igual o superior a 5 cm en una extremidad; son
criterios de sospecha clinica de sarcoma de
partes blandas

Las caracteristicas para sospechar malignidad
de una tumoracion en tejidos blandos son:
Tumor mayora 5 cm

Aumento en el tamano de un tumor de tamano
estable

Tumor adherido o por debajo de la fascia
Presencia de dolor (cuando distorsiona la
estructura o comprime estructuras adyacentes)

Sospeche el diagndstico de sarcoma de tejidos
blandos en una extremidad, si el paciente
presenta cualquiera de los siguientes datos
clinicos :
e Tumor mayora5cm
® Aumento en el tamano de un tumor ya
conocido o en vigilancia
e Tumor adherido 6 por debajo de la
fascia
® Presencia de dolor en zona de
tumoracion

Referir en forma temprana al nivel de atencion
correspondiente (servicio especializado), a los
pacientes que presenten algin tumor en
extremidades y que tenga una 6 mas de las
caracteristicas antes mencionadas

Sarcoma de tejidos blandos de retroperitoneo

Los sarcomas retroperitoneales, se manifiestan
como masa abdominal de tamano considerable
en el 80% de los casos; con sintomas
neuroldgicos en las extremidades inferiores en
el 42% vy presencia de dolor en el 37 % de los
pacientes. Es frecuente la pérdida de peso

I
[Shekelle]
Keith M, 2007

Consenso
[Shekelle]
Consenso Espaniol, 2004

]|
[Shekelle]
GPC NHS, 2006

C
[Shekelle]
GPC NHS, 2006

Buena practica médica
GPC NHS, 2006

]|
[Shekelle]

Mendenhall W and cols., 2005



Diagnostico y Tratamiento de Sarcoma de Tejidos Blandos en Extremidades y Retroperitoneo, en Adultos

La afeccion a organos adyacentes en los
sarcomas  retroperitoneales, se  puede
manifestar con sintomas, signos 6 sindromes
especificos al 6rgano afectado :

Ictericia, melena, hematuria

Tumor palpable

Oclusién  intestinal ~ (vomito,  distensién
abdominal)

Tenga en mente la presencia de sarcoma
retroperitoneal con afeccion a odrganos
adyacentes en pacientes que presenten uno 6
mas de los datos clinicos antes mencionados

Ante la sospecha de sarcoma retroperitoneal,
se debe realizar el diagnéstico diferencial con
linffomas (presencia de fiebre y sudoracion
nocturna), tumores renales, pancreaticos,
adrenales funcionales & no, tumores
testiculares (realice exploracién fisica de
ganglios y testiculos en varones) y tumores
germinales

4.1.2.2 Pruebas Diagnosticas y de Estadificacion

Evidencia / Recomendacién

I
[Shekelle]

Mendenhall W and cols., 2005

C
[Shekelle]

Mendenhall W and cols., 2005

Buena practica

Hueman M. and cols., 2008

Nivel / Grado

Imagen en sarcoma de tejidos blandos de extremidades

El diagnodstico de un paciente con sospecha de
sarcoma profundo en extremidades, comienza
con una radiografia de la regién afectada (para
descartar lesién primaria de hueso), y una
radiografia de térax (para descartar metastasis
a pulmon)

Ante la sospecha clinica de sarcoma de tejidos
blandos (STB) en extremidades, en un primer
nivel de atencidon, se recomienda realizar
radiografia de la region afectada y wuna
radiografia simple de torax

Para la estadificacion: en caso de lesiones de
bajo grado, la radiografia de torax es suficiente;
en lesiones de alto grado o mayores de 5 cm se
recomienda el uso de tomografia axial
computada (TAC) de térax

11
[Shekelle]
Cormier J, 2004
Hueman M, 2008

C
[Shekelle]
Cormier J, 2004
Hueman M, 2008

C
[Shekelle]
Cormier J, 2004
Hueman M, 2008

14



Diagnostico y Tratamiento de Sarcoma de Tejidos Blandos en Extremidades y Retroperitoneo, en Adultos

La TAC y/o resonancia magnética (RMN) de
extremidades, permite establecer la extension
de la enfermedad. Aunque la RMN permite una
mejor definicion de los grupos musculares y la
afeccion a hueso

Ante la sospecha clinica de sarcoma de
extremidades, en un segundo nivel de
atencion, solicitar tomografia axial computada
o RMN para determinar la extension de la
enfermedad

En nuestro medio, en caso de no contar con
RMN, solicite la TAC para el diagndstico vy
estadificacién del STB de extremidades

En casos de STB de extremidades, el
liposarcoma mixoide, da metastasis frecuente a
retroperitoneo

En STB en extremidades, con reporte
patoldgico de liposarcoma mixiode, solicitar
TAC de abdomen vy pelvis, para descartar
metastasis en retroperitoneo

En el caso de STB de extremidades, referido
desde segundo nivel, solicitar la RMN en el
Centro de Referencia Especializado, solo en el
caso de que el hospital de referencia no haya
enviado al paciente con TAC, o que esta sea
insuficiente para determinar la seguridad de la
resecabilidad

Imagen en sarcoma de tejidos blandos de retroperitoneo

En los tumores de retroperitoneo la TAC simple
y con contraste oral e intravenoso, permite
definir la relacion entre el tumor vy las
estructuras viscerales, nerviosas y vasculares
adyacentes

11
[Shekelle]
Connier J, 2004
Hueman M 2008

C
[Shekelle]
Demas Barbara, 1988

Buena practica
Grupo que elabord la guia

Il
[Shekelle]
Connier J, 2004

C
[Shekelle]
Connier J, 2004

Buena practica

Consenso del grupo que elaboré la guia

11}
[Shekelle]
Hueman M. 2008
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Diagnostico y Tratamiento de Sarcoma de Tejidos Blandos en Extremidades y Retroperitoneo, en Adultos

En los tumores de retroperitoneo se debe
realizar TAC simple y con contraste oral e
intravenoso, para determinar la resecabilidad
del tumor y planear la cirugia

La biopsia es el estandar de oro para el
diagnostico de STB

Para realizar el diagndstico histopatolégico, se
pueden utilizar los diferentes tipos de biopsias:
aspiracion con aguja fina (BAAF), trucut,

incisional o la biopsia guiada por TAC 6
ultrasonido

La cantidad de tejido obtenido por BAAF es
pequena.

La exactitud diagndstica de la BAAF en
tumores primarios es de 60 a 96% vy depende
en gran parte de la experiencia y destreza del
cito patdlogo

Se recomienda reservar la BAAF para centros
especializados con cito- patologos
experimentados en el diagnostico de STB

Se recomienda el uso de BAAF para el estudio
de lesiones recurrentes

La biopsia trucut es econdmica y facil de
realizar, permite el diagnodstico histopatoldgico
y el estudio inmunohistoquimico. Se ha
reportado una exactitud de la prueba de 93%

Se recomienda realizar la biopsia trucut en el
segundo nivel de atencion, con el objetivo de
tener un diagndstico histopatoldgico al
momento de la referencia al tercer nivel

C
[Shekelle]
Hueman M. 2008

2A
NCCN, 2009

Il
[Shekelle]
Connier J, 2004
Hueman M 2008
Mendenhall W. 2009

Il
[Shekelle]
Connier J, 2004

C
[Shekelle]
Connier J, 2004

Buena practica
Consenso del grupo que elabord la guia

Il
[Shekelle]
Connier J, 2004

Buena practica
Consenso del grupo que elaboré la guia
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Diagnostico y Tratamiento de Sarcoma de Tejidos Blandos en Extremidades y Retroperitoneo, en Adultos

La biopsia incisional, es un método confiable,
que permite obtener una cantidad adecuada de
tejido

Se recomienda la biopsia incisional en los casos
en que la biopsia trucut no sea diagnostica

Se recomienda que la biopsia incisional sea
realizada por el cirujano que tratara
definitivamente al paciente. La biopsia debe ser
hecha a lo largo del eje de la extremidad,
evitando la hemorragia y la diseccion amplia

Se recomienda llevar a cabo la biopsia
excisional siguiendo el eje de la extremidad, en
lesiones con sospecha minima o nula de STB,
esto es, tumores blandos, moviles, superficiales
y tamano menora 5 cm

Se recomienda llevar a cabo la biopsia
excisional, en segundo nivel de atencion, sdlo
en lesiones con sospecha minima o nula de STB

La biopsia guiada por TAC se realiza en los
tumores retroperitoneales, en los que la clinica
ha excluido tumores de retroperitoneo que son
diagnostico diferencial de sarcomas y que seran
manejados con neoadyuvancia

Se recomienda que el reporte histopatoldgico,
cuente con los datos contenidos en la tabla 2
del anexo 6.3

La estadificacion de los sarcomas de tejidos
blandos, se basa en las siguientes
caracteristicas del tumor:

e Grado histolégico

e Tamanoy

® Localizacion
Las metastasis a nddulos linfaticos son poco
comunes y cuando se presentan, suelen
asociarse a un pronodstico malo

11
[Shekelle]
Connier J, 2004

D
[Shekelle]
Connier J, 2004

D
[Shekelle]
Connier J, 2004

D
[Shekelle]
Connier J, 2004

Buena practica
Consenso del grupo que elaboré la guia

D
[Shekelle]
Hueman M. 2008

2A
NCCN, 2009

Consenso
(basado en estudios epidemioldgicos)
[Shekelle]
Keith M, 2007
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Diagnostico y Tratamiento de Sarcoma de Tejidos Blandos en Extremidades y Retroperitoneo, en Adultos

El estadio influye en la sobrevida en general y
en la sobrevida libre de enfermedad

El 85% de los pacientes con estadio |,
sobreviven a los 5 afios vs 10 a 20% de los
pacientes con estadio IV

Se recomienda utilizar la clasificacion de la
AJCC para estadificar a los pacientes con
sarcoma. (Ver anexo 6.3 Tabla 1)

Pruebas de laboratorio

En el diagnostico diferencial de los STB en
retroperitoneo, estan los tumores germinales,
los cuales se deben descartar por medio de los
siguientes marcadores tumorales:
deshidrogenasa lactica (DHL), alfafetoproteina
(AFP) y gonadotrofina coridnica (GCh)

Se recomienda la determinacion de DHL,
fraccion beta de GCh y AFP, en los casos que
se tenga la sospecha de tumor germinal (como
diagnostico  diferencial de sarcoma de
retroperitoneo)

4.1.3 TRATAMIENTO

4.1.3.1 TRATAMIENTO QUIRURGICO

1]
[Shekelle]
Keith M, 2007

C
[Shekelle]
Keith M, 2007

v
[Shekelle]
Hueman M. 2008

D
[Shekelle]
Hueman M. 2008

Evidencia / Recomendacién Nivel / Grado
Sarcoma de tejidos blandos (STB) en extremidades
2A
La cirugia es el tratamiento primario estandar y NCCN, 2009
su objetivo final es la reseccion RO: i
[Shekelle]

RO= Reseccion completa sin enfermedad microscopica
residual

R1= Enfermedad microscépica residual

R2 = Enfermedad residual macroscopica

Resecciones R1 y R2, se asocian a un
incremento del riesgo de recurrencia local

Consenso Espanol, 2004
Mendenhall, 2009
Hueman, 2008
Casali, 2009

1l
[Shekelle]
Hueman, 2008
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Diagnostico y Tratamiento de Sarcoma de Tejidos Blandos en Extremidades y Retroperitoneo, en Adultos

En STB de extremidades, se debe utilizar el
procedimiento quirlirgico necesario, para
resecar el tumor con limites de margenes
negativos de 2-3 cm o minimos de 1 cm en
forma tridimensional (RO).

Esto no es posible a nivel de articulaciones por
lo que la cirugia R1 debe ser el objetivo minimo
en estas areas

La cirugia debe ser realizada, posterior a la
valoracion de cada caso, por un equipo
multidisciplinario.

La cirugia de salvamento de la extremidad debe
ser considerada en todo caso

Por lo anterior insistimos en que la biopsia
incisional en casos con datos clinicos altamente
sugestivos de sarcoma de partes blandas, sea
realizada en el centro especializado y por el
cirujano que realizara la cirugia en forma
definitiva

El tipo de cirugia a realizar, se ajustara a los
tipos propuestos por Enneking et al (ver figura
2 de anexo 6.3), con el objetivo de preservar la
extremidad y se recomienda manejo posterior
con radioterapia adyuvante

Al momento de la cirugia se debe de escindir la
cicatriz previa, las areas de diseccion previas y
los sitios conocidos y sospechosos de actividad
tumoral (implantes saltatorios)

Todo paciente con reseccion R1, debe en lo
posible ser sometido a una segunda reseccion
siempre y cuando la funcién y la extremidad se
preserven

Todo paciente que tenga tumor macroscopico
residual (R2) debe ser sometido a una segunda
reseccion.

En caso de que la 2a reseccion no pueda
llevarse a cabo, el paciente debe ser valorado
por oncologia médica y radioterapia

C
[Shekelle]
Consenso Espaiiol, 2004
Hueman, 2008

2A
NCCN, 2009

2A
NCCN, 2009

Buena practica
Consenso del grupo que elaboré la guia

D
[Shekelle]
Hueman, 2008
Mendenhall, 2009

C
[Shekelle]
Hueman, 2008
Mendenhall, 2009

C
[Shekelle]
Hueman, 2008
ESMO, 2008

C
[Shekelle]
Hueman, 2008
ESMO, 2008
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Diagnostico y Tratamiento de Sarcoma de Tejidos Blandos en Extremidades y Retroperitoneo, en Adultos

La cirugia preservadora (cirugia + radioterapia)
de la extremidad tiene las mismas tasas de
recurrencia local y la misma sobrevida total que
la amputacion

Se recomienda la cirugia preservadora de la
extremidad previa valoracion mutidisciplinaria,
con el objetivo de disminuir al maximo la
disfuncidon, sin afectar la extension de la
reseccion, la cual debera ser al menos R1

Se recomienda realizar cirugia preservadora de
la extremidad toda vez que el tumor no
comprometa estructuras  vasculares  (sin
posibilidad de injerto) o nerviosas**
**La amputacion de la extremidad, debe
reservarse para los casos en los que el
compromiso de estructuras vasculares (sin
posibilidad de injerto) y/o nerviosas no
permita la cirugia preservadora de Ila
extremidad
La amputacion se debe reservar para los
siguientes casos:
_Si es imposible la reseccion con margenes
negativos porque la lesion involucra estructuras
neurovasculares mayores o compartimientos
multiples

Si  pudieran resultar  complicaciones
importantes de la radioterapia por las dosis vy
volumen de la radiacion a dar
_Si el paciente presenta la lesion distal en
extremidad inferior en donde la amputacion por
debajo de la rodilla y colocacion de la protesis,
puede ofrecer una mejor funcion que el preservar
una extremidad dafiada por una cirugia extensa y
radiacion
Se puede considerar para tratamiento
exclusivamente quirurgico a los pacientes con
STB de extremidades con Tlay T1b (a y b),
cuando las margenes quirdrgicos son negativos
y amplios (1 a 2 cm) y sin involucrar fascia

"
[Shekelle]
Hueman, 2008
Mendenhall, 2009
Barr, 2009

Buena practica
Consenso del grupo que elaboré la guia

Buena practica
Consenso del grupo que elaboré la guia

C
[Shekelle]
Hueman, 2008
Mendenhall, 2009

Buena practica
Pisters and O’Sullivan 2007

Buena practica
Pisters and O’Sullivan 2007
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Diagnostico y Tratamiento de Sarcoma de Tejidos Blandos en Extremidades y Retroperitoneo, en Adultos

Recidiva local y metastasis

La recidiva local puede presentarse en el sitio
de la lesion primaria, por lo que debe ser
manejado como enfermedad primaria, es decir
con cirugia

Las metastasis de STB, son mas frecuentes a
pulmoén (en el caso de STB de extremidades,
aunque se pueden presentar en higado, hueso y
sitios ganglionares (en STB de retroperitoneo)

Las metastasis a distancia cuando son unicas
deben ser valoradas para metastasectomia; en
caso de ser multiples debe valorarse el sitio y la
posibilidad de reseccion contra el tratamiento
paliativo

Sarcoma de tejidos blandos de retroperitoneo

BRE0N

En los STB de retroperitoneo, la reseccion
quirurgica es considerada la Unica modalidad
potencialmente curativa

En una serie, la sobrevida libre de enfermedad a
5 afios fue de 50% para pacientes con cirugia
con margenes negativos vs 28% en pacientes
con reseccion incompleta

Toda masa retroperitoneal (por TAC) debe ser
derivada  para  diagndstico 'y  manejo
multidisciplinario a un tercer nivel de atencion

La reseccion RO es dificil ya que depende de la
afeccion a estructuras viscerales, vasculares,
esqueléticas y nerviosas

En los sarcomas de retroperitoneo la reseccion
macroscopicamente completa se consigue en el
50-60% de los casos, cuando se realiza en
centros experimentados en el manejo de
sarcomas

C
[Shekelle]
Hueman, 2008

11
[Shekelle]
Hueman, 2008
Rehders, 2009

C
[Shekelle]
Hueman, 2008
Rehders, 2009

1l
[Shekelle]
Hueman, 2008

11
[Shekelle]
Cormier, 2004

2A
NCCN, 2009

"
[Shekelle]
Consenso Espariol, 2004
Hueman, 2008

"
[Shekelle]
Consenso Espaniol, 2004
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Las resecciones multiviscerales en sarcomas
retroperitoneales oscilan entre el 34 al 75% de
los casos

Las resecciones multiviscerales que incluyen
grandes vasos, han mostrado tasas de control
local a 5 afios de 82.4% vy sobrevida del
66.7%, cuando se consiguen margenes
negativos (solo en 40% casos)

Por lo anterior al considerar la reseccion
visceral/vascular, se debe tener como objetivo
la reseccion con margenes negativos

Las resecciones viscerales intencionadas a
pesar de no tener afeccion macroscopica de la
(s) visceras adyacentes, han sido reportadas en
casuisticas retrospectivas con limitaciones en la
hipotesis vy en los datos; por lo que se debe
tomar con mucha precaucion el considerar este
tipo de cirugias.

Se debe esperar por evidencia de estudios
prospectivos, para recomendar este tipos de
cirugias

11
[Shekelle]
Hueman, 2009

1l
[Shekelle]
Hueman 2008
Vogel, 2009

C
[Shekelle]
Hueman 2008
Vogel, 2009

11
[Shekelle]
Gronchi, 2008
Pisters, 2009

C
[Shekelle]
Gronchi, 2008
Pisters, 2009

4.1.3.2 TRATAMIENTO NEOADYUVANTE DE STB DE EXTREMIDADES

Evidencia / Recomendacién

Nivel / Grado

Quimioradiacion

En un estudio controlado Fase Il, con 64
pacientes con sarcoma de extremidades, de
alto grado y tamano >de 8cm que recibieron
quimioterapia  preoperatoria con mesna,
adriamicina, ifosfamida y dacarbazina (MAID)
+ radioterapia (RT), se alcanzd una respuesta
del 22%. Reseccion RO en el 91%, pero
toxicidad hematoldgica grado 3y 4 en el 78%

Ila
[Shekelle]
William G et al. 2006
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Quimioterapia

Diagnostico y Tratamiento de Sarcoma de Tejidos Blandos en Extremidades y Retroperitoneo, en Adultos

No se recomienda el uso de quimio-radiacion
con intento neoadyuvante por ser toxica asi
como lograr pobre respuesta

En un estudio retrospectivo de un centro
(Dana Farber) con 74 pacientes con sarcomas
de extremidades, alto grado y tamano > de 5
cm, que recibieron 3 ciclos de MAI, se asocio
con mejoria de sobrevida libre de enfermedad
(SLE) en esta cohorte (p = 0.02).

El subgrupo de mayor beneficio fue de
pacientes con tumores mayores de 10 cm. La
SLE en este subgrupo presenté un OR a 3 afos
de 0.62 (95% CI: 0.53-0.71) vs OR de 0.83
(95% ClI: 0.72-0.95) y mayor recaida, en los
que no los recibieron

Un estudio aleatorizado que comparé 3 ciclos
de neoadyuvancia con doxorrubicina +
ifosfamida versus cirugia, en sarcomas de
extremidades de alto grado; con una media de
seguimiento de 7.3 afios, mostré SLE de 52%
para brazo control y 56% en brazo
experimental (p=0.3548). La sobrevida global
a 5 anos fue de 64 y 65 % respectivamente

El uso de quimioterapia neoadyuvante en STB
de extremidades es controversial, debido a
resultados positivos y negativos. El unico
estudio aleatorizado, no demostrd beneficio ni
en SLE ni en la sobrevida global (SG); por lo
que no se recomienda como un estandar de
manejo, sin embargo podria utilizarse en casos
seleccionados 'y  bajo  protocolo de
investigacion

Perfusion de extremidad

Un estudio multicéntrico que incluyé 195
pacientes, con el uso de perfusion de
extremidad con factor de necrosis tumoral alfa
y melfalan, logré respuesta del 76%: Respuesta
completas 18%, preservaciéon de extremidad
del 82%

C
[Shekelle]
Grobmyer et al. 2004

"
[Shekelle]
Grobmyer et al. 2004

Il a.
[Shekelle]
Gortzak E, et al. 2001

B
[Shekelle]
Gortzak E, et al. 2001

"
[Shekelle]
Eggermont AMM et al. 1996.
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Diagnostico y Tratamiento de Sarcoma de Tejidos Blandos en Extremidades y Retroperitoneo, en Adultos

La perfusion de extremidad en caso de STB
localizado, es una opcién de manejo en centros
con los recursos y experiencia en este
tratamiento

En nuestra institucion, no se cuenta con los
recursos ni la experiencia del método de
perfusion de extremidad, por lo que no se
puede recomendar su uso

Un estudio aleatorizado y controlado, comparé
radioterapia preoperatoria versus
postoperatoria en sarcomas de extremidades,
con un seguimiento promedio de 3.3 afos. Las
complicaciones fueron mayores en el brazo de
RT (50 Gy) preoperatoria (35%) versus post
operatoria (17%), con diferencia de 18%
[95% CI 5-30], p=0-01. La SG fue
marginalmente mejor en el brazo de
neoadyuvancia (p=0-0481), pero el control
local fue mejor en el brazo de radioterapia
postoperatoria

No se recomienda utilizar radioterapia
preoperatoria

Se recomienda radioterapia postoperatoria en
tumores de alto riesgo, a dosis de 50 Gy; al
demostrar mejoria en control local asi como
mejor perfil de seguridad

C
[Shekelle]
Eggermont AMM et al. 1996.

Buena practica médica
Grupo que elabord la guia

Ib
[Shekelle]
Brian O'Sullivan et al. 2002

A
[Shekelle]
Brian O'Sullivan et al. 2002

A
[Shekelle]
Brian O’Sullivan et al. 2002
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4.1.3.3 TRATAMIENTO ADYUVANTE EN STB DE EXTREMIDADES

Evidencia / Recomendacion

Nivel / Grado

Quimioterapia

Una revisidn sistematica (18 ensayos clinicos y
1953 pacientes) para evaluar quimioterapia
adyuvante en STB de extremidades vy
resecables, mostré un OR para recurrencia
local de 0.73 (IC 95% de 0.56-0.94; p=5.02)
y un OR de 0.67 (IC 95% de 0.56-0.82;
p=5.0001) para recurrencia a distancia.
Doxorrubicina sola tuvo un OR de 0.84 (IC
95% de 0.68-1.03; p= 5.09), lo cual no fue
estadisticamente significativo, sin embargo el
OR en la combinacién con ifosfamida fue 0.56
(IC 95% de 0.36-0.85; p= 5.01) en favor de
la quimioterapia. En esta revision no se incluyo
el estudio EORTC 62931 (estudio con mayor
numero de pacientes reportado hasta el
momento), que obtuvo resultados negativos

El beneficio de la quimioterapia adyuvante es
marginal, esto es por los resultados
contradictorios. No se considera un estandar,
sin embargo podria ser una opcion en STB de
extremidades, resecados de alto grado (G 2-3,
profundo y >5 cm )

Un meta-analisis de 3 estudios aleatorizados,
que compararon combinacion de antraciclinas
con ifosfamida versus antraciclina sola, en STB
avanzado, de cualquier localizacién, mostro
mayor respuesta medida por RECIST, pero no
demostré incrementar la sobrevida global a 1
afo (RR, 0.98, p = 0.76). Se report6 un alto
porcentaje de eventos adversos grado 3-4 de
mielosupresion con el esquema combinado, en
2 de los 3 ensayos clinicos

En sarcomas avanzados (irresecables o
metastaticos) se recomienda el uso de
quimioterapia monodroga con antraciclina, sin
embargo la combinacion con ifosfamida puede
ser una alternativa cuando el objetivo es lograr
mayor respuesta en el tumor (disminucién del
tamano y de la sintomatologia asociada al
tumor); siempre que conserven estado
funcional 0-1 (ver tabla 3 de anexo 6.3)

la
[Shekelle]
Nabeel Pervaiz et al. 2008

B
[Shekelle]
Nabeel Pervaiz et al. 2008

la
[Shekelle]
Verma et al. 2008

A
[Shekelle]
VVerma et al. 2008.
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En pacientes con estado funcional 2 vy
sarcomas avanzados (irresecables o
metastaticos), se debe valorar riesgo y
beneficio del uso de quimioterapia paliativa.

Pacientes con estado funcional 3, seran
candidatos Unicamente a tratamiento de
soporte

Tres estudios Fase Il, que incluyeron en su
mayoria sarcomas con tipo histoldgico de
leiomiosarcoma avanzado o metastatico, con el
uso de la combinacion de gemcitabine mas
docetaxel en segunda linea, mostraron
resultados variables: respuesta global desde 5 a
53 %, sobrevida libre de progresién (SLP) de
3.4 a 6.2 meses, con SG de 17.9 meses

Se recomienda el uso de gemcitabine +
docetaxel en segunda linea en pacientes con
sarcoma avanzado v metastatico
independientemente de la  histologia,
probablemente con mejor resultado en
leiomiosarcoma, siempre que conserven estado
funcional 0-1

En un estudio retrospectivo del grupo EORTC,
que incluyd 32 pacientes con angiosarcoma
avanzado o metastatico tratados con taxanos
(paclitaxel), la respuesta global en sitio de
cabeza y cuello fue de 62% (21/32). En otro
sitio primario fue de 58% (14/24). La media
de tiempo a la progresion fue de 7.6 meses

Aunque es débil la evidencia, con el uso de
paclitaxel en angiosarcoma, se obtiene mayor
respuesta global y control de la enfermedad vs
el estandar con antraciclinas, por lo que se
podria recomendar en primera linea

Buena practica
Consenso de grupo que elaboro la guia

Buena practica
Consenso de grupo que elaboro la guia

Ilb
[Shekelle]
Patel SR et al.
2001

B
[Shekelle]
Patel SR et al.
2001

11
[Shekelle]
M. Schlemmer et al.
2008.

C
[Shekelle]
Morgan et al.
2007.
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Un estudio Fase ll, aleatorizado que incluyo
270 pacientes con sarcoma avanzado o
metastasico (en su mayoria leiomiosarcoma y
liposarcoma), con falla a 1a y 2a linea, probd
dos esquemas de tratamiento  con
trabectedina: dosis de 1.5mg/m2 cada 3
semanas vs 0.58mg/m2 cada semana por 3
semanas, con resultados favorables a esquema
trisemanal: tiempo a la progresiéon (TTP) 3.7
vs 2.3 meses p: 0.032. RR 6 vs 2. SG 13.8 vs
11.8 meses

El uso de trabectedina en pacientes con
sarcoma avanzado de tejidos blandos, no es
costo-efectivo

La trabectedina, no se encuentra disponible en
nuestro medio.
No se recomienda su uso en nuestro medio

Un estudio aleatorizado y un estudio de
cohorte probd los siguientes esquemas:

STB de alto grado y en extremidades:

Cirugia + quimioterapia

Cirugia + quimioterapia +radioterapia

STB de bajo grado y en extremidades:
Cirugia solay
Cirugia + radioterapia

El control local a 10 afos para todos los
pacientes que recibieron radioterapia fue 98%
vs 70% en quienes no la recibieron
(p=0.0001)

No se encontraron diferencias significativas en
el grupo de pacientes con STB de bajo grado

Se recomienda administrar radioterapia
adyuvante en todos los pacientes con STB de
extremidades con tumor de grado intermedio 6
alto y/6 tamano mayor a 5 cm

La radioterapia adyuvante en pacientes con
STB con tamano del tumor =< a 5 cm puede no
ser necesaria

Ib
[Shekelle]
Morgan et al.
2007.

Estudio de costo-efectividad
[Shekelle]
Simpson 2008

Buena practica

1byll
[Shekelle]
Cormier 2004

AyC
[Shekelle]
Cormier 2004
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Se recomienda la dosis de 60 a 70 Gy para la
radioterapia adyuvante

La braquiterapia tiene las siguientes ventajas:
Se administra en un tiempo corto (4 a 6 dias)
La radiacion es mas localizada

Puede ser menos costosa (aunque requiere
mas dias de hospitalizacidn y reposo en cama)

La cirugia preservadora de la extremidad
acompanada de braquiterapia y radioterapia
externa, ofrece una tasa de control local a los 5
afos, mayor a 90%

Para mejorar la tasa de control local a 5 anos,
posterior a la cirugia preservadora de la
extremidad, se puede utilizar la braquiterapia y
radioterapia externa

En centros especializados en el manejo de
sarcomas, se debe contar con el recurso de
braquiterapia, para obtener el maximo de
beneficio con la cirugia conservadora de
extremidades

D
[Shekelle]
Cormier 2004

11
[Shekelle]
Cormier 2004

1]
[Shekelle]
Beltrami, 2008

C
[Shekelle]
Beltrami, 2008

Buena practica

4.1.3.4 TRATAMIENTO ADYUVANTE DE STB PRIMARIOS DE RETROPERITONEO

Evidencia / Recomendacidn

Nivel / Grado

Quimioterapia

No hay estudios que solo incluyan tumores
primarios de retroperitoneo irresecables o
metastaticos para analizar el beneficio de la
quimioterapia sistémica paliativa.

La evidencia disponible se traspola de la
informacion de ensayos clinicos que incluyen
todos los sitios primarios. Sin embargo en
analisis de subgrupos el sitio de retroperitoneo
tiene un peor pronodstico que el resto de los
sitios

AV
[Shekelle]
Stoeckle E, 2001
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La quimioterapia sistémica en pacientes con
sarcomas de tejidos blandos de retroperitoneo
metastatico o irresecable estara recomendada
en pacientes con buen estado funcional, y con
sintomas a paliar. La droga de eleccion sera
doxorrubicina y la combinacion se reservara en
el caso de que el objetivo sea lograr mayor
respuesta, valorando riesgo y beneficio de la
misma

De los pacientes a quienes se les realiza
reseccion completa, cerca del 47% presentara
recurrencia local del tumor

Méas de la mitad de los pacientes (63%) con
tumores retroperitoneales de alto grado que
son resecados completamente (RO), tienen
riesgo de recurrencia

Un estudio retrospectivo que incluyo 145
pacientes con tumores primarios de
retroperitoneo, analizo el beneficio de Ia
radioterapia adyuvante, se incluyeron 89
pacientes con margen positivo o estrecho y
alto grado, se logro impactar en control local
con RT adyuvante a 5 afos 55 vs 23% con p:
0.002, pero sin diferencia en SG.

La toxicidad es mayor que en extremidades.
Un estudio retrospectivo de 278 pacientes con
tumores primarios de retroperitoneo, analizo el
beneficio de la radioterapia adyuvante, se
incluyeron 173 pacientes con margen positivo
o estrecho vy alto grado, se logro impactar en
control local con RT adyuvante a 5 afos 59 vs
26%. En SG no se logro impacto

Puede indicarse radioterapia postoperatoria en
pacientes con sarcomas de bajo grado, pero de
tamano voluminoso (>10 cm)

Con la evidencia disponible la radioterapia
adyuvante tiene un beneficio en control local
pero no en sobrevida global. La toxicidad
relacionada a tratamiento es alta, lo cual podria
ser una limitante. Por lo cual recomendamos
RT adyuvante en casos de alto riesgo de
recaida local pero valorando riesgo beneficio de
la misma.

D
[Shekelle]
Stoeckle E, 2001

1"
[Shekelle]
Fein Douglas, 1995

1]
[Shekelle]
Lewis J, 1998

I
[Shekelle]
Lewis J, 1998

D
[Shekelle]
Fein Douglas, 1995

C
[Shekelle]
Lewis J, 1998

29



VIR

Diagnostico y Tratamiento de Sarcoma de Tejidos Blandos en Extremidades y Retroperitoneo, en Adultos

La toxicidad de la radioterapia usada en
pacientes con sarcoma retroperitoneal, se debe
a la proximidad de estos tumores a algunos
organos y estructuras con baja tolerancia a la
radiacion (médula espinal, rifidn e intestino

delgado)

Se considera como dosis maxima segura, en
STB de retroperitoneo la dosis de 45 a 50 Gy

El uso de métodos alternativos e innovadores
de radioterapia (radioterapia conformacional
3D de intensidad modulada, radioterapia con
protones,  braquiterapia y  radioterapia
intraquirurgica), ha mostrado reduccién en su
toxicidad en organos con baja tolerancia

Los centros especializados en el manejo de
estas patologias, deben contar con Ia
infraestructura de radioterapia innovadora,
para el tratamiento de estos pacientes

4.3 Criterios de referencia y Contrarreferencia

4.3.1 CRITERIOS TECNICO MEDICOS DE REFERENCIA
4.3.1.1 REFERENCIA AL SEGUNDO NIVEL DE ATENCION
4.3.1.2 REFERENCIA AL TERCER NIVEL DE ATENCION

Evidencia / Recomendacion

11
[Shekelle]
Kaushal A, 2008

C
[Shekelle]
Kaushal A, 2008

11
[Shekelle]
Kaushal A, 2008

Buena practica
Consenso del grupo que elaboré la guia

Nivel / Grado

De primer a segundo nivel (Sarcoma de tejidos blandos en extremidades)

VIR

Enviar a los pacientes con cualquier tipo de
masa o tumor en extremidades

Enviar con radiografias simples de area afectada y
de torax

Buena practica
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De segundo al tercer nivel (Sarcoma de tejidos blandos en extremidades)
Enviar pacientes que cumplan con uno 6 mas
de los siguientes criterios para sospecha de
sarcoma de tejidos blandos en extremidades:
-Tumor mayor de 5 cm de diametro
‘//R -Aumento en el tamano de un tumor estable
-Tumor por debajo o adherido a la fascia
-Presencia de dolor en area afectada
Enviar con TAC simple y contrastada de la region
anatomica afectada vy resultado de biopsia trucut,
independientemente del resultado de patologia
(ver algoritmo 1)
De primer a segundo nivel (Sarcoma de tejidos blandos en retroperitoneo)
Enviar pacientes con cualquier tipo de masa o
VIR

/

tumor en region intrabdominal

Enviar con radiografias simples de abdomen y
en caso de contar con el recurso, con US de
abdomen

De segundo a tercer nivel (Sarcoma de tejidos blandos en retroperitoneo)
Enviar paciente con cualquier tipo de masa o
tumor en region retroperitoneal para
diagnostico y manejo

\//R Enviar con TAC simple y contrastada

Importante: no hacer procedimiento de
biopsia en segundo nivel ya que el objetivo
del primer abordaje quirlirgico es la
reseccion total del tumor

4.3.2 CRITERIOS TECNICO MEDICOS DE CONTRARREFERENCIA
4.3.2.1 CONTRARREFERENCIA AL SEGUNDO NIVEL DE ATENCION

4.3.2.2 CONTRARREFERENCIA AL PRIMER NIVEL DE ATENCION

Evidencia / Recomendacidn

Buena practica

Buena practica

Buena practica

Nivel / Grado

De segundo a primer nivel (tumor en extremidades)

Paciente con lesion que no cumplid con

\//R criterios clinicos y radiolégicos de sarcoma,
intervenido quirdrgicamente en segundo nivel,
con reporte histopatoldgico negativo y herida
cicatrizada

Buena practica
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De tercer al segundo nivel

VIR

VIR

4.5 TIEMPO ESTIMADO DE RECUPERACION Y DIAS DE INCAPACIDAD CUANDO PROCEDA

Pacientes con tumor irresecable y/6 fuera de
tratamiento oncologico 6 que no acepte Buena practica
someterse al mismo; para manejo de soporte

Pacientes que hayan recibido tratamiento

oncologico y que hayan cursado con 5 anos

libres de enfermedad, o 10 afos si tienen Buena practica
antecedente de haber recibido radiacion

terapeutica para otros tumores

Evidencia / Recomendacion Nivel / Grado

VIR

VIR

VIR

VIR

VIR

En caso de biopsia por aspiracién y/o trucut de
extremidad, puede requerirse incapacidad de Buena practica
uno a tres dias

En biopsia excisional (lesiones superficiales de
menos de 5 cm de didmetro), el tiempo Buena practica
estimado de incapacidad es de 7 a 10 dias

En cirugia con reseccion  quirdrgica
amplia/radical de extremidades, el tiempo
estimado de incapacidad, oscila entre 21 y 45
dias

Buena practica

En cirugia que requiera amputacion de

extremidad, el tiempo estimado de incapacidad

es de 28 dias, con envio al servicio de Buena practica
rehabilitacion a los 21 dias, a valorar

funcionalidad (con uso de protesis)

En cirugia con tumoracion retroperitoneal el

tiempo estimado de incapacidad es de 28 dias, Buena practica
con  valoracion de envio al servicio de

oncologia médica
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En pacientes sometidos a RT y/o QT, el tiempo
de incapacidad dependera del tiempo de

/R duracion de la terapia, como minimo 45 dias y
de existir complicaciones de la misma se podra
extender de acuerdo a criterio medico

” Pacientes sometidos a tratamiento con
R quimioterapia finalidad paliativa, al ser
enfermedad incurable se enviara a valorar
pension por invalidez

4.6 VIGILANCIA Y SEGUIMIENTO

Vigilancia posterior a tratamiento multimodal.

Buena practica

Buena practica

Estan descritos factores de riesgo mayor para
recaida sistémica a nivel pulmonar (grado
histolégico 2 y 3, tumor mayor de 5 cm,
localizacidn en extremidad).

En tumores de retroperitoneo la recaida mas
frecuente es local

La recaida mas frecuente ocurre en los 2 a 3
primeros anos del seguimiento, por lo cual se
debe realizar un seguimiento mas estrecho en
este lapso, con la finalidad de deteccion de
recurrencia potencialmente curable
(resecable).

El sitio mas frecuente de recaida sistémica es
pulmén

Se recomienda el seguimiento los 2 primeros

anos cada 1 a 3 meses

Del 3 al 5 ano cada 4 a 6 meses.

Después del quinto ano cada ano. TAC de torax
R al finalizar tratamiento radical.

Tumores de retroperitoneo: TAC de abdomen.

Exploracion fisica, laboratorio clinico, estudios

de imagen si clinicamente hay sospecha de

recurrencia.

\Y)
[Shekelle]

Guia ESMO 2009.

\Y)
[Shekelle]
Guia ESMO 2009

D
[Shekelle]
Guia ESMO 2009
2A
NCCN 20009.
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ALGORITMOS

Algoritmo 1. Diagndstico de Sarcoma de Tejidos Blandos de
Extremidades en Primer y Segundo Nivel de Atencion

Tumor de tejidos blandos en
extremidad

v

En Primer Nivel de
Atencion, se debera
tomar radiografia de

area afectada y de

térax
Criterios clinicos de sospecha de
Toma de TAC para sarcoma de tejidos blandos
determinar si cumple * Tumor mayor a 5 cm.

Envio a con los criterios Aumento en el tamafio de un tumor

. clinicos, asi como
Segundo Nivel m——lpy F— estable.

determinar la extension

de Atencion y afectacion a . Tum.or por debajo o adherido a la
estructuras adyacentes fascia.
Presencia de dolor.
umple con los criterios
N clinicos y de imagen para

diagnostico de sarcoma

Si
* Nueva biopsia
Biopsia excisional Negativa a Z?]:I,guac.;.";}'c/e?
con margen libre de Biopsia con tru | ) sarcoma, pero N Nivel de
1 cm., en Segundo cut positiva a otra Atencion
Nivel de Atencion neoplasia cualquiera c’|ue
| sea el resultado

Resultado
histopatoldgico con |

diagnéstico de Positiva

sarcoma

}

Negativo

nvio a Tercer Nivel
de Atencion

Medicina
Familiar, para
vigilancia
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Algoritmo 2. Abordaje Diagnoéstico y Pruebas para
Estadificacion del Sarcoma de Tejidos Blandos de
Extremidad en Tercer Nivel de Atencion

umor de tejidos blandos en
extremidad

derivado de 2do Nivel de

Atencién

Dx Histopatolégico
Trucut/BAAF de STB

Nj
Biopsiai
No > incisional

;Confrmaci
de patologia
de STB?

¢ Resultado
positivo de
STB? No

Completar
Estadificacion y solicitar
estudios de extension

Sim———l| €N caso necesario | =S

(Rx/TAC Torax
TAC Pélvis) y estudios Alta a Segundo
preoperatorios Nivel de Atencion
para vigilancia
v v \ 4
Estadio . ]
| Estadio Estadio Estadio
Bajo Grado L 111 I, 1 o
Resecable No Resecable .
1a-2b,Np,M0 Ver algoritmo 5 Ver algoritmo 6 Veralgoritmo’8
Ver algoritmo 4

BAAF = Biopsia por aspiracién con aguja fina
Rx = Radiografia

TAC= Tomografia axial computada

RMN = Resonancia Magnética
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Algoritmo 3. Abordaje para el Diagnéstico de Sarcoma de Partes
Blandas de Retroperitoneo en Primer y Segundo Nivel de Atencion

Tumor abdominal

Referencia a

2do nivel de
atencion

Toma de TAC

simple y
contrastada

¢ Hallazgo
compatible con
sarcoma?

Envio a tercer nivel de atencién
No laparotomia para biopsia
diagnostica en Segundo Nivel de
Atencion

Evidencia de masa peritoneal o
retroperitoneal érgano
confinado.

Hacer diagndstico
diferencial con: N

v e Linfomas Llevar a cabo estudios
Envio a tercer nivel de atencién o a e Tumor renal complementarios que
especialidad que aborde 6rgano afectado e Tumor pancreatico estén al alcance en
No realizar laparotomia para biopsia e Tumor adrenal Segundo Nivel de
diagnostica e Tumor adrenal Atencion, antes de
e  Tumor testicular referencia
e  Tumor germinal
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Algoritmo 4. Tratamiento de Sarcoma de Tejidos
Blandos de Extremidades. Estadio |

Margenes
> 1cm o Plano
Fascial Intacto

Observacion

Observacion

Radioterapia

Tumor en Extremidad
Derivado de Segundo Nivel
de Atencion

Estadio |
Bajo Grado
1a-2b,NO,MO

Cirugia

No

Considerar

Margenes
<1cm

¢,Cirugia de ampliacion
de margenes posible?

Considerar
Radioterapia
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Algoritmo 5. Manejo de Sarcoma de Tejidos Blandos de
Extremidades estadio Il, Il Resecable

Estadio
I, 1l
Resecable

Cirugia sola
o
Cirugia + RT
o
Cirugia + RT/QT (2B)

¢ Funcionalidad
adecuada?

Envio a rehabilitacion y

Vigilancia FEndblt
vigilancia

Rt = Radioterapia
Qt = Quimioterapia
2B = Consenso no uniforme de NCCN
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Algoritmo 6. Tratamiento de Sarcoma de Tejidos Blandos de
Extremidades. Estadios lI-lll No Resecable

Estadio
I, 1l
No Resecable

Rt Prequirdrgica
o}

Qt Prequirtrgica
o}
Quimiorradiacion
Prequirdrgica

¢ Buena respuesta con
disminucién del tamafio
del tumor para ser
resecable?

Radioterapia definitiva

6
Quimioterapia
Cirugia+Rt+(Qt 2B) o)
O Cirugia paliativa
Cirugia+Qt [¢)
Si es asintomatico observacion

(o]
Mejores cuidados de soporte

Rt = Radioterapia
Qt = Quimioterapia
2B = Consenso no uniforme de NCCN
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Algoritmo 7. Manejo del Sarcomas de Partes Blandas Retroperitoneal

NO Tumor del estroma gastrointestinal o Desmoide

Tumor Retroperitoneal
Derivado de 2do Nivel

¢, Tumor resecable?

No

Valorar Biopsia
Guiada por TAC

Bajo Grado Alto Grado Margenes Margenes
R T R1 R2
Considerar
Radioterapia * Considerar Considerar
En Tumores Radioterapia * Radioterapia *

Voluminosos

Enviar a
especialidad

correspondiente,

¢Confirmacio
histolégica de
sarcoma?

h 4

Mejores Cuidados de Soporte

bservacion si es asintomatic

Quimioterapia
o}
Radioterapia
o}

(o]

* La Radioterapia en estos casos esta considerada como evidencia 2B

(NCCN, 2009)
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Algoritmo 8. Sarcoma de Tejidos Blandos, No
Resecable, Recurrente y/o Metastasico

< Sarcoma no resecable >
v ./

L|m|tac_jo a | Recurrente Metastasico En,

extremidad retroperitoneo
Perfusion con l

factor de Valorar ,
necrosis tumoral Amputacion de Estado funcional Estado funcional
alfa y melfalan* Extremidad (ECOG) O-l (ECOQG) I

resencia de

: (4

*—s sintomas? No—y
Quimioterapia con Observacién 6
agente unico y/o Iniciar
combinacion, con quimioterapia,
finalidad paliativa con finalidad

sl Mejores cuidados

Pl

de soporte

¢ Progresion de
enfermedad?

@

4

Valorar segunda linea con:
Gemcitabine + Docetaxel

No Vigilancia

*En centros especializados con experiencia en
este tratamiento
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5 . DeErFinIciONES OPERATIVAS

Biopsia con aguja fina: Procedimiento diagndstico, utilizado para extraer células de una lesion sospechosa
de malignidad que se localiza en forma profunda, empleando una aguja delgada, conectada a una jeringa y
realizando una aspiracion enérgica. Mas que una biopsia es una citologia y su inconveniente es que no da
un diagnostico de certeza. Se puede realizar guiado por TAC o ecografia.

Biopsia incisional: Es la biopsia en la que se corta o se extirpa quirurgicamente, s6lo un trozo de tejido,
masa o tumor. Este tipo de biopsia se utiliza mas frecuentemente en los tumores de tejidos blandos, para
distinguir patologia benigna de la maligna, en drganos que no se pueden extirpar 6 porque la lesion es muy

grande o difusa.

Biopsia Trucut: Biopsia que permite conseguir varios cilindros de tejido para su estudio, requiere de
anestesia local y una pequefia incision.

Enfermedad localizada: Sarcoma de tejidos blandos localizado en un solo sitio anatémico, y susceptible de
tratamiento radical quirdrgico.

Enfermedad metastésica 6 avanzada: Sarcoma de tejidos blandos localmente avanzado irresecable, y/o
con metastasis a distancia.

Estado funcional (ECOG): Escala clinica, que valora el estado funcional del paciente oncoldgico que va
del puntaje O a 5.

Factor de riesgo: Condicion que eleva la probabilidad de que una persona desarrolle cierta enfermedad

Grado histolégico: Escala de acuerdo a diferenciacion de las células tumorales, que por si mismas tienen
un factor prondstico. Escala de grado 1 al 3 de bien diferenciado a indiferenciado (bajo o alto grado)

Linfadenectomia: Es un procedimiento quirirgico que implica la remocion de ganglios linfaticos para su
analisis 6 como tratamiento.

Marcadores Tumorales (MT): Sustancias organicas (proteinas) que aumentan a nivel plasmatico u otros
fluidos corporales o tejidos y que sugieren la presencia de ciertos tipos de canceres, ej: alfafetoproteina.

Mejores cuidados de soporte: Tratamiento que incluye manejo del dolor, nutriciéon, apoyo psicoldgico.
Que puede ser concomitante con tratamiento sistémico como quimioterapia, o solo al final de la vida.

Progresion de la enfermedad: Aumento en mas del 50 porciento en el tamaiio de las lesiones blanco o
nueva lesion tumoral.

Quimioterapia: El uso de drogas para eliminar células cancerosas, prevenir su reproduccion o enlentecer su
crecimiento, sea en monodroga o en combinacion.

Radioterapia externa: Es la terapia que utiliza radiaciones ionizantes generadas en una maquina y dirigidas
al tumor desde fuera del paciente.
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Recaida local: Recurrencia de la enfermedad en el mismo sitio del primario.

Recaida sistémica: Recurrencia de la enfermedad a sitio distante del primario, generalmente pulmon,
aunque puede ocurrir en higado, hueso y extremadamente raro en SNC.

RECIST (Response Evaluation Criteria in Solid Tumorsgropup): Metodologia validada para evaluar la
respuesta al tratamiento de agentes anti-cancer, que usa mediciones unidimensionales, ya que
tedricamente la suma simple de los diametros maximos de los tumores individuales se relaciona en forma
mas lineal a la muerte celular que la suma de mediciones bidimensionales. Utiliza los siguientes criterios:
_Respuesta completa: Desaparicion de todas las lesiones conocidas; confirmado a las 4 semanas.
_Respuesta parcial: Disminucién de al menos en 30%; confirmado a las 4 semanas.

_Enfermedad Estable: No se aprecian criterios de respuesta parcial, ni de enfermedad progresiva
_Enfermedad progresiva: Aumento del 20%, sin respuesta completa, respuesta parcial o enfermedad
estable documentadas antes de la progresion de la enfermedad , 6 lesiones nuevas.

Respuesta completa: Desaparicion de las lesiones tumorales blanco, al menos 4 semanas posteriores al
tratamiento sistémico.

Respuesta estable: Disminucion de las lesiones tumorales en menos del 30% de la suma total de las
lesiones blanco, o mismas medidas de la lesion tumoral.

Respuesta parcial: Disminucién de las lesiones tumorales en mas del 30% en sus diametros mayores.
Retroperitoneo: Espacio anatomico situado en la cavidad abdominal, por atras del peritoneo
Sarcoma de alto riesgo: Tumor mayor de 5 cm, sitio extremidad, grado histolégico 2 y 3.

Sarcoma de tejidos blandos: Grupo heterogéneo de neoplasias originadas en el mesenquima al menos 50
tipos histoldgicos, asi con una variedad de conducta bioldgica.

Sarcoma irresecable: En extremidades cuando invade directamente estructuras vitales como arterias

Seguimiento: Técnica de vigilancia clinica que permite la observacion continua y programada, que incluye
examen fisico, imagenes, examenes de laboratorio, con participacion activa del paciente.

TNM para sarcoma de partes blandas: Clasificacion utilizada internacionalmente para estadificar el
sarcoma de partes blandas, de acuerdo a tamano (T), invasién linfatica (N) y metastasis (M) y Grado
histopatoldgico, desarrollada por el American Joint Committee on Cancer 2002 (AJCC).

Tratamiento adyuvante: Terapia que se inicia posterior a un tratamiento radical, con la finalidad de
incrementar el tiempo libre de enfermedad asi como la sobrevida global.

Tratamiento neoadyuvante: Terapia que se inicia previo a un tratamiento primario y/o radical ya sea con

quimioterapia o radioterapia. Con la finalidad de incrementar la sobrevida libre de enfermedad y/o
resecabilidad e incrementar cirugias conservadoras.
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Toxicidad: Efecto adverso que puede ser serio y no serio asociado al uso de quimioterapia sistémica,
graduado de acuerdo a criterios de AES NCI version 3.

Abreviaturas

AFP: Alfafetoproteina

BAAF: Biopsia aspiracion con aguja fina
DHL: Deshidrogenasa lactica

EF: Exploracion fisica

GCh: Gonadotrofina coridnica

Gy: Grays

HC: Historia clinica

MT: Marcadores tumorales

PET: Tomografia por emision de positrones
PET-FDG: Tomografia con emision de positrones con 18F-fludesoxiglucosa
pT: Tumor patoldgico

QT: Quimioterapia

RMN: Resonancia magnética

Rt: Radioterapia

Rx: Radiografia

SLE: Sobrevida libre de enfermedad
SLP: Sobrevida libre de progresion

SG: Sobrevida global.

SNC: Sistema nervioso central

STB: Sarcoma de tejidos blandos

TAC: Tomografia axial computarizada
TTP. Tiempo a la progresion

US: Ultrasonido
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6. ANEXOS

6.1 ProTOCOLO DE BUsaQuEDA

Se formularon preguntas clinicas concretas y estructuradas segun el esquema paciente-intervencion-
comparacién-resultado (PICO) sobre diagnéstico y tratamiento de sarcomas de tejidos blandos en
retroperitoneo y extremidades

Se establecié una secuencia estandarizada para la bisqueda de Guias de Practica Clinica (GPC), a partir de
las preguntas clinicas formuladas sobre diagnostico y tratamiento de sarcomas de tejidos blandos en
retroperitoneo y extremidades, en las siguientes bases de datos: Fisterra, Guidelines Internacional
Networks, Practice Guideline, National Guideline Clearinghouse, New Zealand Clinical Guidelines Group,
Primary Care Clinical Practice Guidelines y Scottish Intercollegiate Guidelines Network.

El grupo de trabajo selecciono las guias de practica clinica con los siguientes criterios:
® Idioma inglés y espariol
® Metodologia de medicina basada en la evidencia
® Consistencia y claridad en las recomendaciones
® Publicacion reciente
® Libre acceso

Se encontraron 3 guias, que fueron seleccionadas:

1) Guias Clinicas en Sarcoma de Partes Blandas. Consenso del Grupo Espariol de Investigacion de
Sarcomas (GEIS), 2004.

2) GPC Soft Tissue Sarcoma. NCCN 2009

3) Soft Tissue sarcomas: ESMO Clinical Recommendations for diagnosis, treatment and follo-up,
2008.

De estas guias se tomaron parte de las recomendaciones. Para las recomendaciones no incluidas en las
guias de referencia el proceso de blisqueda se llevo a cabo en Pubmed y Cochrane Library Plus utilizando
los términos y palabras claves: soft tissue sarcomas, diagnosis and treatment.

La busqueda incluyd revisiones sistematicas, meta-analisis, ensayos clinicos controlados y revisiones
clinicas; en idioma inglés y espanol, publicados a partir del 1990.

En caso de controversia de la informacion y resultados reportados en los estudios, las diferencias se
discutieron en consenso y se empleo el formato de juicio razonado para la formulacion de
recomendaciones. Se marcaron con el signo v y recibieron la consideracion de practica recomendada u
opinion basada en la experiencia clinica y alcanzada mediante consenso.
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6.2 SISTEMAS DE CLASIFICACION DE LA EVIDENCIA Y FUERZA DE LA RECOMENDACION

El concepto de Medicina Basada en la Evidencia (MBE) fue desarrollado por un grupo de internistas y
epidemidlogos clinicos, liderados por Guyatt, de la Escuela de Medicina de la Universidad McMaster en
Canada. En palabras de Sackett, “la MBE es la utilizacion consciente, explicita y juiciosa de la mejor
evidencia clinica disponible para tomar decisiones sobre el cuidado de los pacientes individuales”
(Evidence-Based Medicine Working Group 1992, Sackett et al, 1996).

En esencia, la MBE pretende aportar mas ciencia al arte de la medicina, siendo su objetivo disponer de la
mejor informacién cientifica disponible -la evidencia- para aplicarla a la practica clinica (Guerra Romero et
al, 1996)

La fase de presentacion de la evidencia consiste en la organizacion de la informacion disponible segun
criterios relacionados con las caracteristicas cualitativas, disefio y tipo de resultados de los estudios
disponibles. La clasificacion de la evidencia permite emitir recomendaciones sobre la inclusion o no de una
intervencion dentro de la GPC (Jovell AJ et al, 2006)

Existen diferentes formas de gradar la evidencia (Harbour R et al, 2001) en funcién del rigor cientifico del
disenio de los estudios pueden construirse escalas de clasificacion jerarquica de la evidencia, a partir de las
cuales pueden establecerse recomendaciones respecto a la adopcion de un determinado procedimiento
médico o intervencién sanitaria (Guyatt GH et al, 1993). Aunque hay diferentes escalas de gradacion de la
calidad de la evidencia cientifica, todas ellas son muy similares entre si.

A continuacion se describen las escalas de evidencia para las referencias utilizadas en esta guia y de las GPC
utilizadas como referencia para la adopcion y adaptacion de las recomendaciones.
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LA EscALA MobDIFICADA DE SHEKELLE Y COLABORADORES

Clasifica la evidencia en niveles (categorias) e indica el origen de las recomendaciones emitidas por medio
del grado de fuerza. Para establecer la categoria de la evidencia utiliza nimeros romanos de | a IV y las
letras a y b (mindsculas). En la fuerza de recomendacién letras mayusculas de la A a la D.

Categoria de la evidencia

Fuerza de la recomendacion

la. Evidencia para meta-analisis de los estudios clinicos
aleatorios

Ib. Evidencia de por lo menos un estudio clinico
controlado aleatorios

A. Directamente basada en evidencia categoria

lla. Evidencia de por lo menos un estudio controlado
sin aleatoridad

I1b. Al menos otro tipo de estudio cuasiexperimental o
estudios de cohorte

B. Directamente basada en evidencia categoria Il

o recomendaciones extrapoladas de evidencia |

Ill. Evidencia de un estudio descriptivo no
experimental, tal como estudios comparativos,
estudios de correlacion, casos y controles y revisiones
clinicas

C. Directamente basada en evidencia categoria

Il o en recomendaciones extrapoladas
evidencias categorias | o Il

de

IV. Evidencia de comité de expertos, reportes
opiniones o experiencia clinica de autoridades en la
materia o ambas

D. Directamente basadas en evidencia categoria

IV o de recomendaciones extrapoladas
evidencias categorias I, 11|

de

Modificado de: Shekelle P, Wolf S, Eccles M, Grimshaw J. Clinical guidelines. Developing guidelines. BMJ 1999; 3:18:593-59

SisTEMA DE CLASIFICACION DE CATEGORIAS DE EvIDENCIA Y ConseENsO DE LA NCCN

Categoria 1: La recomendacién se basa en evidencia de nivel alto (ensayos controlados aleatorizados) y

hay un consenso uniforme de la NCCN

Categoria 2 A: La recomendacion se basa en evidencia de nivel bajo y hay un consenso uniforme de la

NCCN

Categoria 2 B: La recomendacion se basa en evidencia de nivel bajo y hay un consenso no uniforme de la

NCCN (pero no existe un desacuerdo mayor)

Categoria 3: La recomendacion se basa en cualquier nivel de evidencia y refleja un desacuerdo mayor

Todas las recomendaciones son categoria 2 A, a menos que se indique otra
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6.3 CLASIFICACION O ESCALAS DE LA ENFERMEDAD

FIGURA 1. DISTRIBUCION ANATOMICA DE SARCOMAS

456 LAHAT et al

Cabezay cuello

n=292
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ACi n=678
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n=464
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Visceral
/ n=670
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Retroperitoneal _ /
Intra-abdominal
n=1362 - —
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Fuente: Lahat Guy, Lazar Alexander, Lev Dina. Sarcoma Epidemiolgy and Etiology: Potential Environmental and Genetic Factors.
Surg Clin N Am 2008;88:451-481.
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FIGURA 2. ABORDAJE QUIRURGICO DE SARCOMA DE PARTES BLANDAS EN EXTREMIDADES (DE ACUERDO A
ENNEKING Y COLS).
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Fuente: Mendenhall W, Indelicato D, Scarborough M et al. The Management of Adult Soft Tissue Sarcomas. Am J
Clinical Oncology, Aug 2009; Vol 32(4):436-442.
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TABLA 1 ESTADIFICACION DE LOS SARCOMAS DE TEJIDOS BLANDOS

Estadio
| | Tl1a,Ib, 23, 2b NO MO Gl-2 Gl Bajo
Il | T1a, Ib, 2a NO MO G3-4 G2-3 Alto
I | 12b NO MO G3-4 G2-3 Alto
v Cualquier T N1 MO Cualquier G Cualquier G Alto 6 bajo
Cualquier T NO M1 Cualquier G Cualquier G Alto 6 bajo

Tumor Primario (T)

X Tumor primario no localizado

T0 Sin evidencia de tumor primario

T1 Tumor < a 5 cm en su dimension mayor
T1a Tumor superficial*
T1b Tumor profundo™®

T2 Tumor > a 5 cm en su dimensiéon mayor

T2a Tumor superficial®
T2b Tumor profundo*

Nédulos Linfoides Regionales (N)

NX Los ganglios pueden ser valorables 6 no
NO Sin ganglios clinicamente positivos
N1 Metastasis a nodulos linfoides regionales**

Metastasis a Distancia

MX Metastasis a distancia valorables 6 no
MO Sin metastasis a distancia
M1 Con metastasis a distancia

Grado Histoldgico

GX No se puede determinar el grado

GO Bien diferenciado

G2 Moderadamente diferenciado

G3 Pobremente diferenciado

G4 Pobremente diferenciado o indiferenciado

*El tumor superficial se localiza exclusivamente por arriba de la fascia superficial sin invasion de la
misma. El tumor profundo se localiza ya sea debajo de la fascia superficial, superficial a la fascia con
invasion a la misma, o ambos. Los sarcomas en retroperitoneo, mediastino y pélvicos, se clasifican
como profundos.

** | a presencia de metastasis a ganglios (N1), se considera como estadio IV.

Fuente: AJCC Cancer Staging Manual, sixth edition (2002)
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TABLA 2. EVALUACION QUE DEBE INCLUIR EL REPORTE DE HISTOPATOLOGIA DE LAS LESIONES CON
SOSPECHA DE SARCOMA.

érgano, sitio y procedimiento de toma de biopsia

Diagndstico primario (usando nomenclatura estandarizada para la clasificacién de sarcomas de tejidos
blandos como la OMS)

Profundidad del tumor:
Superficial (el tumor no involucra la fascia)
Profundo

Tamano del tumor

Grado histoldgico (al menos especificar grado alto 6 bajo, si aplica)

Necrosis:
Presente o ausente
Microscopica o macroscopica
Aproximacién de la extensién (en porcentaje)

Estado del margen de reseccion:
No involucrado
Menor de 2 cm
Involucrados

Estado de los nédulos linfaticos:
Sitio
Numero examinado
Ndmero de positivos

Resultado de estudios auxiliares:

Tipo de prueba (microscopia electrénica, inmunohistoquimica, analisis de genética molecular
Donde se realizaron

Caracteristicas adicionales del tumor:
Tasa de mitosis
Presencia 6 ausencia de invasidn vascular
Caracter de margen del tumor (bien circunscrito o infiltrativo)
Infiltracién inflamatoria (tipo y extensién)

TNM clasificaciéon

Fuente: Modificado de NCCN, GPC Soft Tissue Sarcoma, 2009
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TABLA 3. CLASIFICACION DEL ESTADO FUNCIONAL DE AcUERDO AL (ECOG).

Clasificacion del estado funcional (ECOG)

ECOG 0. El paciente encuentra totalmente asintomatico y es capaz de realizar un trabajo y
actividades normales de la vida diaria.

ECOG 1. El paciente presenta sintomas que le impiden realizar trabajos arduos aunque se desempeiia
normalmente en sus actividades cotidianas. El paciente solo permanece en la cama durante
las horas de sueno nocturno.

ECOG 2. El paciente no es capaz de desempeiiar ningun trabajo, se encuentra con sintomas que lo
obligan a permanecer en la cama durante varias horas al dia, pero no supera el 50 % del dia.
El individuo satisface la mayoria de sus necesidades solo.

ECOG 3. El paciente necesita estar encamado mas de la mitad del dia por la presencia de sintomas.
Necesita ayuda para la mayoria de las actividades de la vida diaria.

ECOG 4. El paciente permanece encamado el 100 % del dia y necesita ayuda para todas las
actividades de la vida diaria.

ECOG 5. El paciente se encuentra moribundo o morira en horas.

Fuente: Oken, M.M., Creech, R.H., Tormey, D.C., Horton, J., Davis, T.E., McFadden, E.T., Carbone, P.P.: Escala validada por el
grupo oncologico (Of The Eastern Cooperative Oncology Group) ECOG ( por sus siglas en ingles). Am J Clin Oncol 5:649-655,

1982.
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CUADRO I. MEDICAMENTOS INDICADOS EN EL TRATAMIENTO DE SARCOMAS DE TEJIDOS BLANDOS

Clave Principio Dosis Presentacion Tiempo Efectos Interacciones Contraindicaciones
Activo recomendada (periodo de adversos
uso)
3003 Dacarbazina 800-1.2 gr /m2 Frasco polvo de Cada 21 dias, 6 Nausea moderada, Farmacos Insuficiencia hepatica
200mg ciclos. En solucion mielosupresion, astenia. | inmunosupresores, | grave. Hipersensibilidad al
salina 1000 cc p/1 incrementan farmaco.
hr. toxicidad
5437 Docetaxel 60- 75 mg/m2 Frasco 80 mg Cada 21 dias/ 6 Mielosupresion, nausea | Sinergia con Insuficiencia hepatica
y ciclos. En solucion leve, cambios en las gemcitabine grave.
Frasco 20 mg salina 500 cc infusion | unas. Epifora. Astenia, Hipersensibilidad al
de 1 hr. artralgias. farmaco.
5457
1766 Doxorubicina 75mg/m2 Frasco 20 mg. Cada 21 dias/ 6 Nausea leve, Farmacos Mielosupresion grave,
ciclos, en solucion mielosupresion, inmunosupresores, insuficiencia hepatica
salina 250 cc en mucositis, incrementan grave
infusion de 30 pigmentacion de toxicidad
minutos. tegumentos. Alopecia
5438 Gemcitabina 800- 1 gr/m2 Frasco 1gr/ Dia 1y 8 / 6 ciclos. Nausea leve, Sinergia con Insuficiencia hepatica
200mg En solucion salina mielosupresion, docetaxel. grave. Hipersensibilidad al
250 cc en infusion de | trombocitopenia, farmaco
30 minutos. astenia.
4432 Ifosfamida 6-9 gr/m2 Frasco solucion Cada 21 dias/ 6 Nausea leve, Farmacos Insuficiencia renal, baja
delgr ciclos. En solucion mielosupresion, cistitis | inmunosupresores, | reserva medular.
salina 1000cc en hemorragica. Alopecia. | incrementan Insuficiencia hepatica
infusion de 2 hr. Somnolencia. toxicidad grave.
4433 Mesna 1: 1 dosis de Frasco de Cada 21 dias/ 6 Nausea leve. Ninguno Ninguno.
ifosfamida 400mg/4 ml ciclos. En solucion

salina 500cc p/30
min.
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