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Resumen

Los sarcomas de tejidos blandos son
tumores malignos poco frecuentes,
originados del tejido conectivo. Predominan
entre los 40 y 60 afios, sin embargo, pueden
afectar a nifios y adolescentes. Se realizd
una revision de la evidencia cientifica,
seleccionada de fuentes de rigor, con el
objetivo de presentar el estado actual de la
gestion segura, oportuna y eficaz del
enfermo con sarcomas de tejidos blandos,
incluyendo los avances y tendencias del
desarrollo, con un enfoque integrador. Se
empled la guia PRISMA para establecer los
criterios minimos a seguir al seleccionar las
revisiones sistematicas y los metaanalisis,
asegurando estudios mas transparentes y
reproducibles, calidad del reporte y una
evaluacion critica. Para ilustrar mas
claramente el contenido cientifico, se
incluyeron imagenes de casos clinicos
reales. Se evidencié que es fundamental
que los profesionales mantengan una
sospecha clinica frente a masas de tejidos
blandos de mas de 5 cm, de crecimiento
rapido y localizacion profunda. A pesar del
tratamiento, la mayoria de los pacientes
fallecié debido a las metastasis a distancia.
En las recidivas locales el prondstico
también fue desfavorable, indicando Ia
importancia de realizar un tratamiento
optimo desde el primer momento. El efecto
de la quimioterapia fue controvertido, pero
es probable que sea pequefo. La
supervivencia a 5 afos para tumores de alto
grado fue del 50% y del 75% para los de
bajo grado. La participacién en ensayos
clinicos es una alternativa que podria ofrecer
beneficios a pacientes con sarcomas
resistentes a los tratamientos.
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Abstract
Soft tissue sarcomas are rare malignant
tumors originating from connective tissue.
They are most common between the ages of
40 and 60; however, they can also affect
children and adolescents. A review of
scientific evidence was conducted, selecting
high-quality sources with the aim of
presenting the current state of safe, timely,
and effective management of patients with
soft tissue sarcomas, including recent
advances and developmental trends,
through an integrative approach. The
PRISMA guideline was used to establish
minimum criteria for selecting systematic
reviews and meta-analyses, ensuring more
transparent and reproducible studies,
reporting quality, and critical appraisal. To
better illustrate the scientific content,
images from real clinical cases were
included. It was found that it is essential for
healthcare professionals to maintain clinical
suspicion when evaluating soft tissue
masses larger than 5 cm, with rapid growth
and deep location. Despite treatment, most
patients died due to distant metastases. In
cases of local recurrence, the prognosis was
also poor, highlighting the importance of
optimal treatment from the outset. The
effect of adjuvant chemotherapy remains
controversial but is likely to be small. Five-
year survival rates were 50% for high-grade
tumors and 75% for low-grade tumors.
Participation in clinical trials is an alternative
that may offer benefits to patients with
sarcomas resistant to standard treatments.
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Sarcomas de Tejidos Blandos: de la
Perspectiva Educativa al Abordaje Integral
Oportuno

Los sarcomas de tejidos blandos
(STB) son tumores malignos originados del
tejido conectivo. Son poco frecuentes (1%
del total de tumores malignos y 2% del total
de muertes por cancer). Globalmente, su
incidencia va desde 1,8 a 5 casos por
100 000 personas. En los Estados Unidos de
América (USA), para finales de 2025, los
casos nuevos Yy las defunciones por esta
causa alcanzaran los 13520 y 5410 casos,
respectivamente. Resultan ligeramente mas
frecuentes en hombres y pueden verse en
todas las edades, incluso en nifos vy
adolescentes, sin embargo, predominan
entre los 40 y 60 afios (American Cancer
Society, 2025).

Estos tumores aparecen en cualquier
parte: extremidades, 45 %;
intraabdominales, 38 %; tronco, 10 % y en
cabeza y cuello, 5 %. Los factores de riesgo
para padecerlos incluyen los antecedentes
de radioterapia varios afios antes (sarcomas
resistentes al tratamiento), linfedema
crénico (linfangiosarcomas), exposicion al
dioxido de torio, cloruro vinilico o arsénico
(angiosarcomas hepaticos), asi como a las
infecciones por virus de la inmunodeficiencia
humana vy virus del herpes humano
(sarcoma de Kaposi). Se presentan con
mayor frecuencia en personas con sindrome
de Li-Fraumeni, enfermedad de Von
Recklinghausen, sindrome de Gardner,
sindrome del carcinoma nevoide de células
basales, esclerosis tuberosa o con sindrome
de Werner (National Cancer Institute,
2025).

La evidencia demuestra que los STB,
aunque poco frecuentes, representan un
desafio diagndstico significativo debido a su
presentacién clinica inespecifica. Para los
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estudiantes de Medicina y meédicos
generales, desarrollar habilidades clinicas
que les permitan sospechar precozmente
estos tumores es esencial, especialmente en
ninos y adolescentes, donde el diagndstico
temprano puede marcar la diferencia entre
un tratamiento curativo y uno paliativo. La
identificacion de signos de alarma debe
formar parte del conocimiento basico de
todo profesional de la salud, ya que el
retraso diagnéstico compromete
gravemente el prondstico.

El médico de atencién primaria
cumple un papel crucial en la cadena de
atencion de los STB. Su capacidad para
reconocer signos clinicos sospechosos y
derivar oportunamente a centros
especializados con equipos
multidisciplinarios puede evitar tratamientos
iniciales inadecuados que aumentan el
riesgo de recidiva local y metdstasis. En
ninos y adolescentes, esta responsabilidad
se intensifica, ya que los sarcomas pueden
presentarse en etapas silenciosas vy
progresar rapidamente. La formacién
médica debe enfatizar no solo el
conocimiento técnico, sino también el
criterio clinico para actuar con rapidez vy
seguridad ante casos potenciales de
sarcoma.

Método

Se realizé una revisidn sistematica de
en articulos cientificos provenientes de
bases de datos indexadas y de rigor
cientifico, con el objetivo de presentar el
estado actual de la gestidn segura, oportuna
y eficaz del enfermo con sarcomas de tejidos
blandos, incluyendo los avances vy
tendencias del desarrollo, con un enfoque
integrador. Se empled la guia PRISMA para
establecer los criterios minimos a seguir al
seleccionar las revisiones sistematicas y los
metaanalisis, asegurando estudios mas
transparentes y reproducibles, calidad del
reporte y una evaluacién critica. Se incluyd
un total de 20 articulos relevantes,
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publicados entre 2020 al 2025 en idiomas
inglés y espafiol, disponibles en las bases de
datos PubMed, Global Health, Scopus y Web
of Science, Cochrane y el Global Health
Observatory de Ila OMS, utilizando
descriptores inherentes al tema abordado.
Para ilustrar mas claramente el contenido
cientifico, se incluyeron imagenes de casos
clinicos reales.

Resultados y Discusion

La presentacién del sarcoma suele
ser a partir de un bulto, o tumor indoloro, en
las partes blandas de las extremidades o de
cualquier parte del cuerpo, con crecimiento
rapido. A medida que
aumentan su  tamaino,
pueden provocar dolor, al
hacer presion sobre
musculos o terminaciones
nerviosas 'y comprimir
organos vecinos. Cuando se
localizan en el interior del
abdomen, pueden crecer
sin sintomas hasta alcanzar
gran tamano. Las
localizaciones mas
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Entre los factores de peor prondstico
estan la edad mayor de 60 afios y el grado
histoldgico (diferenciacién, tasa mitotica y
necrosis tumoral), considerandose este el
mas importante. Se ha estimado una
supervivencia para tumores de alto grado
del 50% a 5 afios, mientras que para los de
bajo grado es del 75%. Los mayores de 5
cm poseen peor pronodstico. Algunos
subtipos tienen comportamientos mas
agresivos 0 patrones especiales de
diseminacion. La localizacién profunda
tiende a producir mas metastasis. La
afectaciéon de las extremidades permitira
una cirugia de mayor radicalidad que en

Figura 1. Sarcoma sinovial de alto grado en paciente masculino de 17 afos de

edad. Sin antecedentes relevantes. Acudidé a consulta por aumento de volumen

frecuentes de metastasis
son el pulmon, excepto para
los intraabdominales que
seran las hepaticas. La
diseminacion linfatica es
rara (menos del 3 %),
observandose
fundamentalmente en
rabdomiosarcomas, angiosarcomas,
sarcomas epitelioides, de células claras vy
sinoviales, asocidandose a peor evolucion.
Como la mayoria de los STB son benignos,
no se contempla inicialmente la posibilidad
de que se trate de un sarcoma. En
consecuencia, puede producirse retraso
diagndstico, incluso realizarse un
tratamiento inicial no adecuado (American
Cancer Society, 2025).

3 meses después.

indoloro de rapido crecimiento, en 1/3 proximal de la cara ventral del antebrazo
izquierdo. Recibi6 4 ciclos de quimioterapia neoadyuvante mas cirugia
(amputacion). Luego de 9 meses de terminado el tratamiento se le diagnostica

metastasis pulmonar bilateral que no recibié tratamiento oncoespecifico y fallece

Fuente: archivo fotografico del Dr. Juan Ernesto Pérez Reyes.

otras localizaciones. El estado patoldgico
avanzado en el momento del diagndstico
compromete el prondstico. Los tumores
pequefios de grado bajo, especialmente en
el tronco o extremidades, suelen curar con
cirugia sola, mientras, los de grado alto se
asocian con fracaso del tratamiento local y
alto potencial metastéasico. En las recidivas
locales el prondstico es desfavorable,
indicando la importancia de realizar un
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tratamiento 6ptimo desde el primer

momento (National Cancer Institute, 2025). (q13;

Figura 2. Angiosarcoma post- radioterapia en paciente femenina de 62
afos de edad, tratada por carcinoma de cérvix (lIB) a los 37 afos de
edad (radioterapia externa y braquiterapia). Controlada hasta hace un
ano que comenzd con aumento de volumen indoloro de rapido
crecimiento en region inferior derecha. El

glatea examen

rectosigmoidoscopico fue negativo. Recibié 3 ciclos de quimioterapia
con doxorrubicina, con enfermedad estable de 6 meses de duracion.
Hace 6 meses con progresion local dada por tumor exofitico, violaceo,
adherido a la piel, de 12 cm de diametro, con sangrado ligero ocasional,
dolor ligero y exudacion fétida. Sin manifestaciones demostradas de
enfermedad visceral metastasica.

Fuente: archivo fotografico del Dr. Juan Ernesto Pérez Reyes.

Existen mas de 100
entidades de STB en |la
clasificacién de la Organizacion
Mundial de la Salud (OMS) de
2020, atendiendo al tipo
histolégico y al tejido de
origen. Las pruebas
inmunohistoquimicas, de
citometria de flujo, el perfil
molecular y la microscopia
electrdnica, permiten
identificar subtipos especificos
dentro de las categorias
histoldgicas principales.
Algunos poseen alteraciones
genéticas como la
translocacion t(X;18) (pl1;
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gll) en sarcomas sinoviales y la t (12;16)
pll) en

liposarcomas mixoides.
Ademas de conocer sus
caracteristicas histoldgicas,
determinar su localizacion vy
alcance es importante para definir
el tratamiento. Saber si hay
diseminacion intracompartimental
0 extracompartimental es
trascendental para decisiones
quirdrgicas. Para su estadificacion
es esencial la revisidn de muestras
de biopsias que incluyan el tumor
primario, los ganglios linfaticos y
las lesiones sospechosas (World
Health Organization (WHO)
Classification of Tumours Editorial
Board, 2020).

En este contexto, el
sistema de estadificacién de 2017,
del American Joint Committee on
Cancer (AJCC) vy la Union for
International  Cancer  Control
(UICC), definid6 los factores
pronosticos para el agrupamiento
por estadios. La AJCC ha
designado los estadios a partir del
tamafo tumoral, estado

i

Figura 3. Liposarcoma bien diferenciado en paciente masculino de 58 afos
de edad, que comenzé con un aumento de volumen indoloro de lento
crecimiento, aproximadamente un afio de evolucion, en el tercio distal femoral
izquierdo. Al examen se constata aumento de volumen de 19 cm en su mayor
diametro, adherido a planos profundos, indurado, poco movil, indoloro,
coloracion de la piel conservada, sin adenopatias regionales ni metastasis
visceral demostrada al momento del diagnéstico.

Fuente: archivo fotogréfico del Dr. Juan Ernesto Pérez Reyes.
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ganglionar, metastasis y grado histoldgico,
asi como del sitio anatdémico del tumor. Por
su parte, los marcadores moleculares alin no
se han incorporado, en espera de que se
evalle mas su repercusion prondstica. En el
caso de los sarcomas recidivantes, estos se
vuelven a estadificar con el mismo sistema
de los primarios, pero aclarando que el
tumor es recidivante (WHO Classification of
Tumours Editorial Board, 2020).

Figura 4. Fibrosarcoma en paciente masculino de 69 afios de edad, que
comenzé con un aumento de volumen indoloro de aproximadamente un

6 de evolucion, en region paraesternal derecha. Al examen se constata
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posible la cirugia sin administrar RTPO.
(Instituto Nacional del Cancer, 2025).
Actualmente, la reseccién quirdrgica
es el tratamiento de eleccién. Esta debe
conseguir la extirpacion del tumor con tejido
sano alrededor, asegurando margenes de
reseccion libres de tumor. Ello puede
obtenerse mediante una cirugia amplia
(margenes libres de tumor) o una cirugia
radical (amputacion de la extremidad y
cirugia compartimental o}
reseccion de todo el
compartimento  muscular). La
cirugia amplia es menos mutilante
que la radical vy consigue
resultados similares, por lo que ha
ido desplazando a ésta, sin
disminuir las probabilidades de
curaciéon. Sin embargo, en algunas
localizaciones no siempre es
posible obtener margenes libres y
puede ser necesaria la amputacion
para conseguir una extirpacion

aumento de volumen de 12 cm en su mayor diametro, adherido a planos adecuada (Del Muro, 2025).

profundos, indurado, poco movil, indoloro, coloracién de la piel

En los ultimos afios, se han

conservada, con circulacion colateral discreta, sin adenopatias jncorporado la radioterapia (RTP)

regionales ni metastasis visceral demostrada al

diagnéstico.

Fuente: archivo fotografico del Dr. Juan Ernesto Pérez Reyes.

La literatura consultada evidencia que,
en relacion con el manejo terapéutico, es
necesario que un equipo (ortopédicos,
cirujanos plasticos, radioterapeutas vy
oncodlogos médicos) efectle una
estadificacion completa y planifique el
tratamiento. Debido a su baja incidencia,
heterogeneidad y complejidad terapéutica,
los pacientes deben ser tratados por equipos
multidisciplinarios en centros
especializados. En la mayoria de los casos,
se deberd usar un abordaje combinado de
radioterapia preoperatoria (RTPRE) o
posoperatoria (RTPO), en lugar de una
amputacién. En determinados casos sera

momento del antes o después de la cirugia y

técnicas reconstructivas de
cirugia, que han reducido el
nimero de amputaciones sin
comprometer la curacién. Cundo se realice
una cirugia no planificada (extirpacion del
tumor sin biopsia previa), que no haya
alcanzado margenes adecuados, debe
realizarse una nueva intervencion y ampliar
los margenes. En algunas localizaciones
como en las retroperitoneales, esto puede
no ser factible por la proximidad de
estructuras vitales (Gounder et al., 2020).
De acuerdo con el registro de
tumores Surveillance, Epidemiology and End
Results Program (SEER), del Instituto
Nacional del Cancer (USA), en tumores
pequefios de grado bajo en las extremidades
o el tronco, sera posible solo la cirugia vy
evitar la radioterapia. En general, la cirugia
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sola deberd considerarse para tumores de
grado bajo en las extremidades o Ia
superficie del tronco que midan 5cm o
menos de didmetro (T1) y que tengan
margenes quirdrgicos sin compromiso
tumoral microscépico (control local a largo
plazo del 90 %) (Gounder et al., 2023).

Por su parte, la base de un
tratamiento eficaz para tumores en las
extremidades serd una  extirpacién
quirdargica con conservacion de la funcion y
margenes amplios. A veces, esto se lograra
con cirugia reconstructiva de tejidos
blandos, que permita obtener margenes
mas amplios que los obtenidos con un plan
quirargico que incluya el cierre directo del
sitio de extirpacion. La incisidon dentro de la
masa tumoral o la extirpacion marginal del
tumor macroscopico, se asocia con riesgo
alto de recidiva local. Los STB de
extremidades se podran tratar de forma
eficaz conservando el miembro, incluso
cuando la enfermedad sea de grado alto,
mediante una modalidad combinada con
RTPRE o RTPO, a fin de reducir la recidiva
local (Wagner et al., 2021).

El control local para STB de grado alto
de tronco y cabeza y cuello, se podra lograr
con cirugia combinada con radioterapia. En
determinados casos sera posible realizar
una cirugia sin administrar RTPO. Hace dos
afios, un centro de referencia informo sobre
74 pacientes con tumores primarios de
extremidades y tronco, de 5 cm o menos,
gue no tenian compromiso histoldgico de los
margenes quirargicos, quienes se
sometieron a observacién sin radioterapia.
La recidiva local después de 10 afos no
superd el 11 % (Chen et al., 2023).

Cuando haya metastasis a distancia,
la cirugia podria vincularse con una
supervivencia sin enfermedad (SSE) a largo
plazo, en enfermos con metastasis
pulmonares y biologia o6ptima del tumor
(ndmero limitado de metastasis vy
crecimiento lento del ndédulo, sometidos a
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extirpacion completa del tumor primario o
que se someteran a dicha cirugia). En
pacientes con metdastasis pulmonares
aisladas, en los que ha transcurrido como
minimo un ano entre el tratamiento del
tumor primario y la metastasis, se realizara
cirugia de las metastasis. En intervalos de
pocos meses, metdstasis pulmonares
multiples o de rapido crecimiento o
enfermedad a nivel extrapulmonar asociada,
la cirugia de las metastasis pulmonares
poseera escasa efectividad (Pautier et al.,
2024).

Respecto a la radioterapia, esta
podra administrarse preoperatoriamente o
postoperatoriamente, sobre el lecho tumoral
de forma complementaria a la cirugia, con el
objetivo de eliminar restos microscopicos de
tumor y evitar recidivas locales. Se debera
administrar siempre tras resecciones de
recidivas tumorales o cirugias inadecuadas,
en STB de gran tamafio y alto grado, y sobre
todo tras cirugias en las que no haya sido
posible conseguir margenes libres. La
adicion de radioterapia mejorara los
resultados de la cirugia y su realizacion
menos mutilante, con resultados similares.
(Pautier et al., 2022).

En este sentido, un estudio del SEER
identificd pacientes sometidos a cirugia por
STB de tronco y extremidades entre 2004 y
2009. De los 5075 pacientes, solo 50 %
recibio radioterapia. Aunque no se
recomienda la administracion rutinaria de
radioterapia en estadio I, el 25 % de ellos la
recibié. Sin embargo, a pesar de que se
recomienda que los estadios II y III reciban
radioterapia de manera rutinaria, solo 60 %
de ellos la recibié. En la investigacién se
identificaron los siguientes factores de
prediccién de eficacia de la radioterapia:
edad menor de 50 anos, histologia de
histiocitoma fibroso maligno, enfermedad T2
y grado tumoral alto (G3). Por su parte, los
que tenian estadio III que recibieron
radioterapia, tuvieron una supervivencia
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(SV) a 5 afios superior a la de los que no
recibieron radioterapia. Cuando no se pueda
hacer una extirpacion inicial, debido a que la
morbilidad seria inaceptable o a la cercania
de dérganos vitales, se usara la radioterapia
como tratamiento primario. Sin embargo,
esta se debera considerar como abordaje de
ultimo recurso, pues la experiencia sobre
radiacion como tratamiento primario es
limitada (National Cancer Institute, 2025).

Sin dudas, la radiacién desempefara
una funcién importante para la conservacion
del miembro. El uso de radioterapia pre- y
posoperatoria disminuira el riesgo de
recidiva local. A pesar de que en ensayos
prospectivos no se ha observado
prolongacién de la supervivencia global
(SG); se usara para evitar la amputacién en
todos los casos, excepto en localmente
avanzados o cuando en la extremidad haya
compromiso vascular grave que haga
imposible su conservacién funcional. En el
caso de la radioterapia externa (RTE), se
evitara la irradiacién del perimetro completo
del miembro con el fin de evitar estructuras
nerviosas y vasculares, de suma
importancia para conservar el
funcionamiento del miembro (National
Cancer Institute, 2025).

En el caso del tratamiento de los
sarcomas retroperitoneales, este exigira
extirpar toda la enfermedad macroscépica
mientras se conserva la integridad de las
visceras adyacentes que no estén invadidas.
El prondstico de los de grado alto es menos
favorable que el de los tumores en otros
sitios, por la dificultad en completar la
reseccion y por la toxicidad que limita el uso
de dosis altas de radioterapia dirigida a las
visceras. Se ha notificado una mortalidad
por recidiva local (sin  metastasis
sincrénicas) del 77 % en sarcomas
retroperitoneales vs. el 9 % en sarcomas de
extremidades o tronco (National Cancer
Institute, 2025).
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La RTPO fue probada en un ensayo
aleatorizado con 141 pacientes de sarcoma
de extremidades sometidos a cirugia con
conservacion del miembro. Los tumores de
grado alto también recibieron quimioterapia
adyuvante. Los pacientes se asignaron al
azar para recibir radioterapia con
quimioterapia simultdanea (en tumores de
grado alto) o para no recibir radioterapia. Al
cabo de 12 afos, se produjo una recidiva
local en los 70 pacientes asignados al azar a
recibir radioterapia vs. 17 recidivas en los 71
del control. Se observé una reduccién
parecida en el riesgo de recidiva local para
tumores de grado bajo y alto. No hubo
diferencia en la SG entre el grupo de
radioterapia y el grupo de control. La calidad
de vida fue similar en los dos grupos, pero
el grupo de radioterapia presentd
deficiencias funcionales mas importantes
debidas a disminucién de la fuerza y del
movimiento articular, asi como por aumento
del edema (Endo et al., 2023).

Por lo general, se administrara
RTPRE en lugar de RTPO, dirigida a campos
mas pequefos o en dosis mas bajas: un
ensayo multicéntrico, comparo la RTPRE con
la RTPO en STB de extremidades. No se
encontré diferencia en el control local o SG.
Otro ensayo, se tuvo que interrumpir
después de la inscripcion de 190 pacientes,
debido a un aumento de las complicaciones
de la herida en el grupo de RTPRE. En su
primera fase, los pacientes del grupo RTPRE
recibieron 50 Gy de radioterapia de campo
extendido. En su segunda fase, recibieron
16 Gy a 20 Gy dirigidos al lecho tumoral y
un margen de 2 cm (solo si se encontraban
células tumorales en los margenes
quirurgicos). Los pacientes del grupo de
RTPO recibieron radiacion durante ambas
fases. Las complicaciones de la herida
fueron del 35 % en el grupo de RTPRE vy del
17 % en el grupo de RTPO. Ademas, el
funcionamiento del miembro a las 6
semanas de la cirugia fue peor en el grupo
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de RTPRE. A los 5 afios, se encontraron
resultados similares en ambos grupos en el
control local (93 % en el grupo de RTPRE vs.
92 % en el de RTPO) y en las tasas de SG
(73 % en el grupo de RTPRE vs. 67 % en el
de RTPO). El funcionamiento del miembro
fue similar en ambos grupos, pero se
encontré6 menos fibrosis en el grupo de
RTPRE (Endo et al., 2023).

También se ha investigado Ila
braquiterapia adyuvante. Aunque esta tiene
menos radiacién dirigida a los tejidos
normales circundantes en relacién con la
RTE, no se ha hecho una comparacion
directa de esta en términos de eficacia o
morbilidad. En un estudio de 164 pacientes
con sarcomas en la superficie del tronco o
extremidades, se asignaron al azar durante
la cirugia (si era posible extirpar todo el
tumor macroscépico) a un grupo que recibio
implante de iridio Ir 192 (78 pacientes) o a
un grupo de control que no recibid
radioterapia (86 pacientes). En cada grupo,
34 pacientes con tumores de grado alto que
se presumia estaban en riesgo de
metastasis recibieron quimioterapia
adyuvante a base de doxorrubicina.
Después de 76 meses, las recidivas locales
a 5 afios fueron del 18 % en el grupo de
braquiterapia y del 31 % en el del control.
Esta diferencia se vio limitada a pacientes
con tumores de grado alto. No fue posible
establecer diferencias en la supervivencia
especifica entre el grupo de braquiterapia y
de control. Las complicaciones de la herida
(revisidon quirdrgica, seroma, dehiscencia,
hematomas o infeccién) fueron del 24 % en
el grupo de braquiterapia y del 14 % en el
grupo de control. Las tasas de revisién
quirargica fueron del 10 % en el grupo de
braquiterapia y del 0 % en el grupo de
control (Nakamura & Sudo, 2022).

En el caso de la radioterapia de
intensidad modulada (RTIM), esta se ha
usado para administrar RTPRE o RTPO a STB
de extremidades, de manera que se pueda
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evitar dirigir toda la radiacién prescrita hacia
el fémur, las articulaciones y otros tejidos
normales. Este abordaje también servira
para mantener el control local con posible
reduccion de la morbilidad por RTP. En una
comparacién  retrospectiva de RTIM,
radioterapia tridimensional y radioterapia
conformada, se observo que la recidiva local
de los sarcomas de extremidades fue peor
en el grupo que no recibié RTIM (Nakamura
& Sudo, 2022).

Los datos retrospectivos respaldan el
uso de RTPRE o RTPO vs. cirugia sola para
sarcomas retroperitoneales. Una
investigacion analiz6 9068 pacientes en dos
estudios de casos y controles realizados
entre 2003 y 2011. Se establecid una
comparacién de 2196 pacientes que
recibieron RTPO 'y 2196 controles
emparejados. La SG fue de 89 meses en el
grupo de RTPO vs. 64 en el que no recibié
RTP. La supervivencia a 5 afios fue del 60 %
para los del grupo de RTPO y del 52 % para
los del grupo que no recibi6 RTP. Otro
estudio comparé 563 pacientes que
recibieron RTPRE y 1126 controles
emparejados. La SG fue de 110 meses en el
grupo de RTPO vs. 66 en el que no recibid
RTP. La supervivencia a 5 afos fue del 62 %
en los que recibieron RTPRE vs. el 54 % en
los pacientes que no recibieron RTP
(Nakamura & Sudo, 2022).

Dos estudios prospectivos exploraron
la RTP neoadyuvante en sarcomas
retroperitoneales de grado intermedio o
alto. En un andlisis combinado de 54
pacientes sometidos a una reseccion RO
(reseccion para obtener curacion o remision
completa) o reseccién R1 (reseccién con
tumor residual microscépico) después de la
RTPRE, la supervivencia sin recaida (SSR) a
5 anos fue del 60 %, la SSE a 5 afos fue del
60 % y la SG a 5 afios fue del 61 % (Endo
et al., 2023).

Por su parte, la quimioterapia (QTP)
neoadyuvante se deberd administrar antes
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de la cirugia en sarcomas agresivos (alto
grado, tamafio mayor de 5 cm, localizacién
profunda), con el objetivo de reducir el
riesgo de metastasis y facilitar la cirugia. La
QTP adyuvante posee el mismo objetivo de
prevenir la recidiva y el desarrollo de
metdstasis, pero deberd ser administrada
tras la cirugia (Endo et al., 2023).

Ambas seran opciones validas y el
optar por una o por otra, dependera de los
factores que concurran en cada caso y de las
preferencias del equipo médico. No
obstante, el beneficio que aporten sera
limitado y por ello deberan evaluarse sus
ventajas y beneficios en cada caso. Su
administracion solo estara justificada en STB
de alto grado y gran tamano, sobre todo si
estan en las extremidades, que son los que
mas se benefician de este tratamiento. En
localizaciones retroperitoneales, de pequefio
tamafo, o sarcomas de bajo grado, la QTP
adyuvante o neoadyuvante no ha
demostrado utilidad. Esta modalidad
terapéutica incluird antraciclinas
(doxorubicina o epirrubicina) e ifosfamida.
Un estudio reciente sugiere que 3 ciclos
seran suficientes (Vifiuela et al., 2023).

En la QTP adyuvante se debera
considerar todos los beneficios en el
contexto de efectos téxicos a corto y largo
plazo. En varios ensayos prospectivos no se
logré determinar si la QTP adyuvante a base
de doxorrubicina beneficia a los adultos con
sarcomas de tejido blando resecables. En la
mayoria de los estudios solo se inscribieron
numeros pequefios de pacientes y no se
observaron beneficios en Ila SV sin
metastasis o en la SG. Ademas, se ha
observado gran variabilidad en los ensayos
(diferencias en regimenes terapéuticos,
dosis farmacoldgicas, tamafios de muestra,
sitios tumorales y grados histoldgicos)
(Pautier et al., 2022).

Recientemente se ha publicado un
metanalisis de 1568 pacientes participantes
de 14 ensayos sobre QTP adyuvante a base
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de doxorrubicina. Solo una pequefa
proporcion de ellos se traté con ifosfamida,
notificandose un beneficio de la QTP
adyuvante del 6 % para el intervalo sin
recaida local, del 10 % para el intervalo sin
recaida a distancia y del 10 % para la SSR.
No hubo beneficios para la SG a 10 afios. En
similar contexto, un analisis indicé que los
sarcomas de extremidades tal vez
obtuvieron un beneficio de la QTP adyuvante
e indicaron una mejora de la SG a 10 anos
del 7 %. También se han realizado ensayos
de combinaciones de ifosfamida con una
antraciclina para STB de extremidades o
tronco (Pautier et al., 2022).

En este contexto, algunos datos han
sido contradictorios: un estudio de 59
pacientes con tumores de riesgo alto (58 con
sitio primario en una extremidad o el tronco)
se sometieron a reseccién primaria y RTPO.
Luego se asignaron al azar a observacion vs.
un régimen de dosis altas de ifosfamida,
dacarbazina y doxorrubicina con apoyo de
médula o6sea y factor estimulante de
colonias de granulocitos. No se encontraron
diferencias en la SG o la SSR (Pautier et al.,
2024).

En otro ensayo del Consiglio
Nazionale delle Ricerche, los pacientes de
riesgo alto se trataron con terapia local
(reseccion amplia con RTPRE o PORT, o
amputacion y se asignaron al azar a
observacion vs. 5 ciclos de epirrubicina con
ifosfamida. De los 104 pacientes analizados,
la SSE favorecié al grupo de QTP (SSE de 48
meses vs. 16 meses). Aunque no hubo
diferencia en la SV sin metastasis, hubo una
mejoria en la SG (75 meses en el grupo de
QTP vs. 46 en el grupo de observacién) (Tian
& Yao, 2023).

En un tercer ensayo con 88 pacientes
con STB de riesgo alto (64 con tumores
primarios de extremidades o tronco), se
sometieron a cirugia (con RTP o sin esta) y
luego se asignaron al azar a recibir
epirrubicina o epirrubicina e ifosfamida vs.
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ausencia de QTP adyuvante. Después de 94
meses, la SG a 5 afios fue del 69 % en el
grupo de QTP y del 44 % en el grupo de
control. La SG a 5 afios fue del 72 % en el
grupo de QTP y del 47 % en el grupo de
control. Todo el beneficio relacionado con la
QTP se restringié a los 19 pacientes que
recibieron epirrubicina con ifosfamida (Tian
& Yao, 2023).

El  ensayo de la European
Organisation for Research and Treatment of
Cancer (EORTC), incluyd 134 pacientes con
STB de riesgo alto (93 % con tumores
primarios de extremidad o tronco) que se
asignaron al azar a someterse a reseccién
quirargica (con radiacion o sin esta) o a
recibir 3 ciclos preoperatorios de
doxorrubicina e ifosfamida. Después de 7,3
afos, la SSE a 5 afnos fue del 52 % en el
grupo de cirugia sola y del 56 % en el grupo
de QTP con cirugia. La SG a 5 afos fue del
64 % en el grupo de cirugia sola y del 65 %
en el grupo de QTP con cirugia (Thirasastr et
al., 2022).

En un metanalisis de 18 ensayos de
pacientes con STB resecables, en 5 se usé
una combinacion de doxorrubicina e
ifosfamida. Los otros 13 usaron
doxorrubicina sola o con otros farmacos. La
reduccién de la recidiva local relacionadas
con cualquier QTP que se afadid al
tratamiento local fue del 4% y del 5%
cuando la ifosfamida se combind con la
doxorrubicina. La reduccién en la mortalidad
fue del 6 % con cualquier QTP, 11 % para la
doxorrubicina con ifosfamida y del 5 % para
la doxorrubicina sin ifosfamida. Otro ensayo
usé doxorrubicina adyuvante e ifosfamida,
después de la terapia local, en 351 pacientes
donde se asignaron al azar a 5 ciclos de
terapia adyuvante vs. observacion. No hubo
diferencia de la SG entre los grupos ni en la
SSR. La SG a 5 afios fue del 66,5 % en el
grupo de QTP y del 67,8 % en el grupo de
control (Thirasastr et al., 2022).
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En otro andlisis, los investigadores de
EORTC estudiaron la terapia adyuvante de
ciclofosfamida, doxorrubicina y dacarbazina,
en adultos con STB (N = 819 pacientes). El
tamano tumoral grande, el grado histoldgico
alto y la reseccion R1 se identificaron como
los factores independientes de prondstico
adverso para la SSR y la SG. La QTP
adyuvante fue un factor de prondstico
independiente favorable de la SSR, pero no
de la SG. Los hombres y los mayores de 40
anos exhibieron una SSR superior en los
grupos de tratamiento, mientras que la QTP
adyuvante se vinculé con una SG un poco
inferior en mujeres y menores de 40 afos.
En el analisis no se observé mejora de la
SSR o la SG en relacion con la QTP
adyuvante. En resumen, el efecto de la QTP
adyuvante en la SV todavia es
controvertido, pero es muy probable que sea
pequefio (O'Donnell et al., 2014).

En estudios prospectivos, la QTP
neoadyuvante con RTP o sin esta, ha
demostrado respuestas del 17 % al 32 %,
SSR a 10 afios del 58 % y SG a 10 afios del
64 %. En retrospectivos, la SSE ha sido del
80 % al 90 % en comparacion con casi el
60 % en el grupo de controles histéricos. En
este sentido, en el estudio RTOG-9514 de
quimiorradiacion neoadyuvante y el RTOG-
0630 de RTP neoadyuvante, se observaron
respuestas patoldgicas completas del 28 %
en quimiorradiacion neoadyuvante y del
19% en los de Rrtp adyuvante (123
pacientes). Después de 5 anos, la SG fue del
100 % en quienes lograron respuestas
patoldgicas completas; supervivencia a 5
afios del 77% vy del 56% en los que no
alcanzaron respuestas patoldgicas
completas (O'Donnell et al., 2014).

En el estudio de fase III ISG-
STS1001 se inscribieron 164 pacientes de
riesgo alto (tumor de grado 3 o grado 2 con
necrosis superior al 50 %, tamafio =25 cm y
ubicacion profunda). La SSR a los 46 meses
fue del 62 % en quienes recibieron QTP


https://www.cancer.gov/clinicaltrials/NCT00002791
https://www.cancer.gov/clinicaltrials/NCT00589121
https://www.cancer.gov/clinicaltrials/NCT00589121
https://www.cancer.gov/clinicaltrials/NCT01710176
https://www.cancer.gov/clinicaltrials/NCT01710176
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estandar vs. el 38 % en los que recibieron
tratamiento adaptado al histotipo. La SG fue
del 89 % en el grupo de QTP estandar vs. el
64 % en el de QTP adaptada al histotipo.
Observandose que la trabectedina para el
liposarcoma mixoide produjo desenlaces
similares a los del grupo de QTP estandar.
En la actualidad, las antraciclinas todavia
constituyen la primera linea para el
tratamiento sistémico de la mayoria de los
STB localmente avanzados y metastasicos.
Otros regimenes de segunda linea incluyen
gemcitabina y docetaxel; ifosfamida;
trabectedina (liposarcoma y
leiomiosarcoma); eribulina (liposarcoma);
pazopanib; dacarbazina y la doxorrubicina
liposomal pegilada (encapsulada). Los
taxanos o] sus combinaciones se
recomiendan para angiosarcomas (Singer et
al., 2019).

La mayoria de las investigaciones
coinciden en sefialar que el beneficio de
anadir otros farmacos a la monoterapia con
doxorrubicina es controvertido. En estudios
aleatorizados, no se ha demostrado que la
combinacién de doxorrubicina con
ifosfamida sea superior a la doxorrubicina
sola en términos de SG, pero se puede
considerar esta combinacion cuando el
objetivo sea mejorar la respuesta
terapéutica, a pesar de la toxicidad mas alta
(Singer et al., 2019).

Las opciones de tratamiento para
STB recidivantes seran la cirugia con RTP o
sin esta, la QTP y terapias dirigidas y las
terapias con inhibidores de puntos de control
inmunitario. Quienes presenten recidivas
locales a menudo podran ser candidatos a
una extirpacién quirirgica acompafiada de
RTP (después de tratamiento minimo) o
amputacién  (después de tratamiento
intensivo). La extirpacion de metastasis
pulmonares limitadas se ha visto asociada
con una SSE favorable. Sin embargo, se
desconoce la repercusion de una carga
tumoral baja, un crecimiento tumoral lento
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y de intervalos sin enfermedad prolongados,
en estos desenlaces favorables (Singer &
Antonescu, 2019).

La QTP de un solo farmaco a veces se
usard con otros farmacos para la
enfermedad recidivante. La ifosfamida o la
gemcitabina se podrda administrar en
secuencia ante la recidiva o progresién. Sin
embargo, como ninguno de estos ha
demostrado mejorar la SG en este entorno,
la participacion en ensayos clinicos sera una
opcidon apropiada. En este contexto, la
Administracién de  Medicamentos vy
Alimentos de los Estados Unidos (FDA) ha
aprobado el uso de eribulina, trabectedina y
pazopanib para el tratamiento de los STB
después del fracaso de un régimen de QTP
de primera linea (Singer & Antonescu,
2019).

En el caso de la eribulina, esta es un
inhibidor de microtubulos aprobado en 2016
para liposarcomas irresecables 0
metastasicos que recibieron QTP con
antraciclinas. Un estudio multicéntrico fase
IIT de 452 pacientes con leiomiosarcoma
avanzado o sarcoma adipocitico recibieron
eribulina vs. dacarbazina. Se reveld una
supervivencia de 15,6 meses para la
eribulina vs. 8,4 meses para la dacarbazina,
en pacientes con liposarcoma (Wagner et
al., 2021).

La trabectedina es otra opcidon de
segunda linea para liposarcomas vy
leiomiosarcomas en estadios avanzado. Su
aprobacion se baso en un estudio fase III de
518 pacientes que recibieron trabectedina o
dacarbazina. El tratamiento con
trabectedina produjo una mejora
significativa en la supervivencia sin
progresion (SSP) (4,2 meses en quienes la
recibieron vs. 1,5 meses en los que
recibieron dacarbazina). La enfermedad
estable fue mayor en el grupo de
trabectedina (34 %) vs. dacarbazina
(19 %). Los efectos adversos grado 3 y 4
fueron mielodepresién y elevacién de las


https://www.cancer.gov/espanol/tipos/sarcoma-de-tejido-blando/pro/tratamiento-tejido-blando-adultos-pdq#_2023
https://www.cancer.gov/espanol/tipos/sarcoma-de-tejido-blando/pro/tratamiento-tejido-blando-adultos-pdq#_2023
https://www.cancer.gov/espanol/tipos/sarcoma-de-tejido-blando/pro/tratamiento-tejido-blando-adultos-pdq#_2025
https://www.cancer.gov/espanol/tipos/sarcoma-de-tejido-blando/pro/tratamiento-tejido-blando-adultos-pdq#_2342
https://www.cancer.gov/espanol/tipos/sarcoma-de-tejido-blando/pro/tratamiento-tejido-blando-adultos-pdq#_2342
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pruebas del funcionamiento hepatico. En
estudios fase II han observado una
respuesta alta en liposarcomas mixoides o
de células redondas, con respuestas
generales de hasta el 51 % y una SSP a los
6 meses del 88 %. (Gounder et al., 2020).
El pazopanib es un inhibidor de
molécula pequefa de administracion oral
dirigido a varias tirosinas—cinasas. En un
estudio fase III de la EORTC se comparo el
pazopanib con un placebo en 369 pacientes
con diferentes STB, excepto adipociticos y
tumores de estroma gastrointestinal. Los
pacientes se inscribieron después de la
progresion de la enfermedad para recibir un
régimen de primera linea a base de
antraciclinas. Se encontré una SG de 4,6
meses en los pacientes que recibieron
pazopanib vs. 1,6 meses en los pacientes
que recibieron un placebo. La respuesta
general fue del 6 % en los que recibieron
pazopanib vs. el 0 % en los pacientes que
recibieron un placebo. La estabilizacion de la
enfermedad fue del 67 % en quienes
recibieron pazopanib vs. el 38 % en los que
recibieron un placebo. Los efectos téxicos
grado 3 o 4 fueron fatiga, hipertension,
diarrea, anorexia y aumento de las pruebas
de funcionamiento hepatico. A partir de
estos datos la FDA aprobd en 2012 el uso de
pazopanib en el tratamiento de STB
(excepto adipociticos) que recibieron QTP
antes. En valido sefialar que después de la
QTP de primera linea, se podria considerar
el uso de ifosfamida con etopdsido o sin

este, dacarbazina, temozolomida,
vinorelbina y regorafenib. (Gounder et al.,
2023).

Por ultimo, los inhibidores de puntos
de control inmunitario pembrolizumab,
nivolumab e ipilimumab, también se han
evaluado. Si bien se ha observado algo de
actividad, se desconocen los factores que
predicen la respuesta por lo que no se puede
recomendar su uso habitual. Actualmente,
estos  farmacos se encuentran en
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investigacion en sarcomas pleomorficos,
sinoviales, leiomiosarcomas y
liposarcomas sarcomas alveolares. En este
sentido, los estudios de secuenciacidn
masiva del ADN permitiran la identificacién
de alteraciones gendmicas frente a las
cuales estén disponibles tratamientos
dirigidos (Wilky et al., 2019).

En resumen, dominar el manejo
adecuado de los STB implica comprender
sus patrones de diseminacién, factores
prondsticos y opciones terapéuticas. Para
los estudiantes de Medicina y meédicos
generales, esto requiere una formacién
sOlida en oncologia basica, anatomia
patoldgica y principios de cirugia oncolégica.
Ademas, deben conocer los factores de
riesgo genéticos y ambientales, asi como la
importancia de la participacion en ensayos
clinicos para casos resistentes. La educacion
médica debe preparar a los futuros
profesionales para colaborar con equipos
especializados, garantizando un abordaje
integral que maximice las posibilidades de
curacion y minimice las complicaciones,
especialmente en poblaciones vulnerables
como nifios y adolescentes.

Conclusiones

Es fundamental que los profesionales
mantengan una sospecha clinica frente a
masas de tejidos blandos de mas de 5 cm,
de crecimiento rapido y localizacidon
profunda, ya que podrian corresponder a
sarcomas, a pesar de que la mayoria de los
STB son benignos. El retraso en el
diagnodstico y el tratamiento inicial
inadecuado  pueden comprometer el
prondstico. Es crucial referir oportunamente
a los pacientes a centros especializados con
equipos multidisciplinarios, donde se pueda
realizar un abordaje integral desde el inicio.
El tratamiento 6ptimo reduce las recidivas
locales que empeoran el prondstico, y puede
prevenir metdastasis a distancia. Con
tratamiento adecuado, las recidivas locales
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son poco frecuentes, sin embargo, la
mayoria de los pacientes fallecera debido a
las metdstasis a distancia. En las recidivas
locales el prondstico también es
desfavorable, indicando la importancia de
realizar un tratamiento 6ptimo desde el
primer momento. El efecto de la QTP
adyuvante en la SV todavia es
controvertido, pero es probable que sea
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pequefio. La supervivencia a 5 afios para
tumores de alto grado es del 50% y del 75%
para los de bajo grado. La evidencia indica
que resultan cada vez mas necesarios
nuevos farmacos. La participacién en
ensayos clinicos es una alternativa que
podria ofrecer beneficios a pacientes con
sarcomas resistentes a los tratamientos.
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