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RESUMEN

Introduccién: Los sarcomas mandibulares representan una entidad de dificil estudio por su
escasa incidencia e histopatologia.
Pacientes y métodos: Presentamos la experiencia del servicio de Cirugia Oral y Maxilofacial
del Hospital Vall d’'Hebron de Barcelona en los ultimos 10 afos (2001-2010) en el manejo de
los sarcomas mandibulares, realizando una revisién retrospectiva de 12 casos de pacientes
afectos por este tipo de tumor.
Resultados: La técnica mas utilizada para la reconstruccién fue el colgajo microvascularizado
(hueso peroné: 8/12), recibiendo tratamiento adyuvante (Qquimioterapia y/o radioterapia) el
82% de los pacientes. Cinco pacientes fallecieron (42%), 2 se encuentran con progresién de
la enfermedad (16%) y 5 sobreviven libres de enfermedad (42%) hasta la finalizacién del
seguimiento.
Conclusiones: Los casos descritos representan una serie singular debido a la localizacién
mandibular, no antes publicadas en la literatura. Atn asi, los resultados obtenidos en térmi-
nos de supervivencia y factores prondstico son similares a los descritos para los sarcomas de
cabeza y cuello. La consecucién de margenes libres con la cirugia es la clave del tratamiento,
siendo necesario el tratamiento complementario para mejorar el prondstico.

© 2011 SECOM. Publicado por Elsevier Espana, S.L. Todos los derechos reservados.

Mandibular sarcomas: surgical experience over the past 10 years

ABSTRACT

Introduction: Sarcomas located in the mandible are difficult to study due to their relatively
rare appearance and histology.
Patients and Methods: We present the experience of the Oral and Maxillofacial Surgery Depart-
ment of the Vall d’'Hebron Hospital in Barcelona over the last 10 years (2001-2010) in the
management of jaw sarcomas, performing a retrospective review of 12 cases of patients
affected by this type of tumour.
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Results: The technique mostly used for the reconstruction was the microvascularised bone
graft (fibula: 8/12), with 82% of the patients receiving adjuvant therapy (chemotherapy and
radiotherapy). Five of the patients died (42%), two were found with disease progression (16%),
and 5 survived free of disease (42%) until the end of follow-up.

Conclusions: The cases described are a unique series due to the mandibular location. Prog-
nostic factors and survival rates are similar to those described for head and neck sarcomas.
Free margin during surgery must be the goal of treatment, additional chemotherapy or
radiotherapy or both being required to improve the survival rates.

© 2011 SECOM. Published by Elsevier Espana, S.L. All rights reserved.

Introduccién

El sarcoma de cabeza y cuello supone el 2% de los tumores
de esta zona, representando el 4% de todos los sarcomas’?.
Existe una gran variedad histoldgica, con diferente compor-
tamiento en funcién de la misma. El mas prevalente en
la infancia es el rabdomiosarcoma, siendo en el paciente
adulto el de partes blandas y el angiosarcoma en el anciano®.
Representan una entidad de dificil estudio, con gran het-
erogeneidad en la recogida de datos. No existen publicadas
grandes series de pacientes con sarcomas localizados exclusi-
vamente en mandibula. Para algunos autores el sarcoma de
Ewing, el rabdomiosarcoma y el dermatofibrosarcoma pro-
tuberans deberian distinguirse del resto, debido a su propia
etiopatogenia y comportamiento.

E130% se desarrolla en ninos (rabdomiosarcomas). La edad
media al diagnéstico varia entre los 35-40afios, con un pre-
dominio masculino. Tradicionalmente se ha relacionado su
aparicién con la radiacién terapéutica o agentes alquilantes
aunque no se ha podido demostrar mediante estudios correc-
tamente disefiados. Clinicamente suelen manifestarse como
una inflamacién indolora (figs. 1 y 2). Otros sintomas que lo
acompanan son la patologia dental, parestesia en el territorio
del nervio mentoniano, dolor o trismo.

Como factores pronésticos los mérgenes quirdrgicos libres
se postulan como el mdas importante (predictor independiente
para supervivencia en anélisis multivariante?), destacando
sobre el subtipo histolégico, el grado de diferenciacién o el
tamano®.

Se han aplicado diversos tratamientos para su manejo.
En la antigliedad la cirugia era la Unica arma, con alta
tasa de recurrencias secundarias a la dificultad de obtener
margenes libres. En la actualidad el uso de la radioter-
apia y/o la quimioterapia adyuvantes o neoadyuvantes ha
incrementado las tasas de supervivencia global y libre de
enfermedad.

Pacientes y métodos

Se revisaron los historiales médicos de los archivos de nuestro
hospital, realizdndose una seleccién de pacientes mayores de
16 anos, diagnosticados como sarcomas mandibulares, con
seguimiento minimo de 6 meses e intervenidos quirdrgica-
mente por nuestro servicio entre enero de 2001 y diciembre
de 2010, resultando 12 pacientes en total.

El sexo fue predominantemente masculino (8/12). La medi-
ana de edad fue de 30,5anos.

i

Figuras 1y 2 - Los sarcomas mandibulares pueden debutar
como una tumoracién indolora.

Para la recogida de datos se tuvieron en cuenta el diagnoés-
tico de presuncién por biopsia incisional o puncién-aspiracién
con aguja fina, la fecha de intervencién, el tipo de intervencién
y reconstruccién, el diagndstico histopatoldgico definitivo,
el tratamiento complementario/neoadyuvante y las compli-
caciones postquirtrgicas inmediatas/evolutivas, asi como el
estado en diciembre de 2010.

Todas las biopsias y piezas quirtrgicas fueron remitidas
al servicio de Anatomia Patoldgica de nuestro hospital. La
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Figura 3 - El scanner se postula como una prueba
fundamental para el diagndstico de este tipo de lesiones.

decisién acerca del tratamiento de los pacientes se tomé
mediante consenso en un comité formado por cirujanos,
oncdlogos, patdlogos y radidlogos, de acuerdo a los protocolos
de la Sociedad Espafiola de Cirugia Oral y Maxilofacial. Los
pacientes siguieron controles conjuntos con el servicio de
Oncologia y con nuestro servicio, utilizdndose la Resonancia
Magnética (+/- Tomografia Axial Computarizada con ventana
6sea y tomografia por Emisién de Positrones) como prueba de
eleccién para el diagnéstico y seguimiento (fig. 3).

No se realizaron estudios estadisticos, limitando el articulo
a la descripcién de los casos debido al tamafio muestral
pequeno (12 casos).

Resultados

La histologia de los diferentes sarcomas correspondié a 2
pacientes con sarcoma de Ewing, 2 con condrosarcoma, 4
con osteosarcoma (uno de ellos odontogénico: fibrosarcoma
ameloblastico), uno con sarcoma de bajo grado, uno con sar-
coma sinovial y 2 con rabdomiosarcoma embrionario (tabla
1).

A destacar que los margenes quirtrgicos libres de tumor
fueron el objetivo de la cirugia, estableciéndose 1 cm como la
distancia minima para considerarlo negativo. La reconstruc-
cién microquirdrgica con colgajo peroneo fue empleada en
8 pacientes. En 2 optamos por reconstruir utilizando colgajo
de musculo temporal (por su localizacién condilar) y en 2
pacientes se decidié en comité no emplear reconstruccién,
dado el avanzado estadiaje de las lesiones.

El vaciamiento ganglionar no se empledé como proced-
imiento profilactico, dada la escasa tendencia a la metéstasis
locorregional ganglionar de este tipo de tumores (disemi-
nacién hemdtica). Tan solo se llevd a cabo en 2 pacientes (y
a un tercero se lo habian realizado en el centro desde el que
fue derivado), debido a la estirpe histolégica (fibrosarcoma
ameloblastico y rabdomiosarcoma embrionario).

Se precis6 de quimioterapia o radioterapia neoadyuvante
en 3 pacientes (2 de ellos con diagnéstico de sarcoma de
Ewing). Se practicé radioterapia adyuvante en 8 pacientes
(dosis media de 60Gy) y quimioterapia adyuvante en
9 pacientes.

De los 12 pacientes 5 de ellos fallecieron (42%), correspon-
diendo a diferentes estirpes histolégicas: 3 rabdomiosarcomas
embrionarios (metdstasis pulmonares y extensién local),
fibrosarcoma amelobléstico (debido a enfermedad a distancia)
y sarcoma de Ewing (secundaria a sepsis tras inmunodepre-
sién yatrogénica).

Dos pacientes (16%) se encuentran con progresién de la
enfermedad: el paciente afecto de un condrosarcoma pre-
senta metdstasis en pulmén y un segundo tumor primario
(adenocarcinoma pulmonar). El otro paciente diagnosticado
de condrosarcoma también tiene metastasis pulmonares
(ademas de una osteorradionecrosis mandibular).

Cinco pacientes a fecha de 31 de diciembre se encuentran
libres de enfermedad (42%).Como complicaciones en 2 se
ha retirado el material de osteosintesis tras exposicién del
mismo (secundaria a irradiacién) y otro ha presentado un
fracaso del primer colgajo con peroné, requiriendo una
segunda intervencién para anastomosis del contralateral. En
2 de ellos ya se ha realizado rehabilitacién dental protésica
implantosoportada. (tabla 2).

Discusion

Los sarcomas de cabeza y cuello son un grupo heterogéneo
de tumores de diversos origenes, por lo que los estudios con
gran numero de pacientes y largo tiempo de seguimiento son
escasos. Atendiendo a esto, hemos comparado nuestros datos
con sarcomas en cabeza y cuello, por lo que las diferencias o
semajanzas no son extrapolables (tabla 3). Encontramos cierta
similitud atendiendo a los factores prondsticos®”:

- Afectacién de margenes quirlirgicos en dos pacientes: un
éxitus y otro con enfermedad en progresiéon

- Tamano>5cm: 8 pacientes, de los cuales 3 fueron éxitus y
2 se encuentran con enfermedad a distancia

- Grado diferenciacién: alto grado (1 paciente, con metastasis
pulmonares)

- Histologia (Rabdomiosarcoma = éxitus; Fibrosarcoma= éxi-
tus; Sarcoma sinovial = éxitus; Sarcoma de Ewing=éxitus;
condrosarcoma/osteosarcoma condroblastico= metéstasis
a distancia)

En términos de supervivencia el 42% (5/12) se encuentran
libres de enfermedad. Uno de ellos presenté una recidiva 2
anos después del tratamiento con quimioterapia y radioter-
apia, motivo por el cual fue intervenido. E1 25% (3/12) present6
enfermedad metastasica. Y el 42% (5/12) fallecieron (menos de
12 meses tras intervencioén).

Coincidimos en que la cirugia radical es el tratamiento de
eleccién. La técnica que mas hemos utilizado y que mejores
resultados nos ha proporcionado ha sido el colgajo microvas-
cularizado con hueso peroné (figs. 4y 5).

La radioterapia adyuvante parece mejorar el prondstico
en la mayoria de estos tumores, debido a la dificultad para
conseguir méargenes de reseccién libres. En el osteosarcoma
incrementa las tasas de supervivencia en pacientes con mar-
genes afectos, tumores de gran tamano (T4), infiltracién de
partes blandas o invasién linfovascular®. Suele aplicarse
de manera adyuvante a la cirugia, aunque para algunas
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Tabla 1 - Se describen individualmente los resultados del anilisis anatomopatolégico de la pieza quirtrgica y el estado

actual de cada paciente

Paciente Histologia Grado diferenciaciéon Tamano (cm) Margen quirtirgico Estado actual
1 Sarcoma de Ewing 8x4,5x4 Libres EX
2 Condrosarcoma ATM Bajo grado 45x25x2. Libres LE
3 Rabdomiosarcoma embrionario Bajo grado 8x7x3 Infiltrados EX
4 Condrosarcoma Alto grado 6x4x4 Infiltrados M1
5 Osteosarcoma osteobléstico 14x5x3 Libres g
6 Fibrosarcoma Ameloblastico 7cm Libres EX
7 Sarcoma de Ewing No tumor g
8 Osteosarcoma Bajo grado 7x4x4 Libres LE
9 Osteosarcoma condrobléstico 45x%x4x%x35 Libres M1
10 Osteosarcoma osteoblastico 9x4,5x%x4 Libres LE
11 Sarcoma Sinovial ATM 7x5x5 Libres EX
12 Rabdomiosarcoma embrionario Grado intermedio 5x5x4 Libres EX

ATM: articulacién temporo-mandibular; EX: Exitus; LE: Libre de Enfermedad; M1: Metastasis.

Tabla 2 - Descripcion individual del tratamiento recibido por cada paciente, las complicaciones desarrolladas durante el

seguimiento, el estado actual y la supervivencia y el intervalo libre de enfermedad

Paciente Reconstruccién VGC  Neo (tipo de respuesta)/ Pauta QT Complicaciones Estado SPV
adyuvancia actual ILE
1 Peroné No nQT+ RT (rta parcial) Vincristina Aplasia medular. OM EX 48 mi18 m
QT +RT post IQ. Adriamicina

Ifosfamida Ciclofos-
famidActinomicina

2 Temporal No No g 74m74m

3 No Si QT +RT Ifosfamida EL EX 21m7m

4 Peroné No RT+QT Epirrubicina M1 37m20m
Ifosfamida

5 Peroné No QT Cisplatino LE 41m41lm
Adriamicina

6 Peroné Si RT ORN EX 25m18m

7 Peroné No nQT+QT (rta Vincristina Necrosis peroné 1Lg 50m41m

parcial) + RT Adriamicina

Ciclofosfamida

8 No No RT LE 72m72m

9 Peroné Si* QT Cisplatino OM. ED M1 76 m48 m
Adriamicina

10 Peroné No nQT (rta parcial) + QT Cisplatino EICH. LMA LE 64m61m
Adriamicina

11 Pectoral No QT +RT Ifosfamida Sd doloroso ATM EX 29m 6m
Doxorrubicina

12 Peroné No QT +RT Epirrubicina EX 6m 2m
Ifosfamida

ATM: Articulacién Temporo-Mandibular; ED: Enfermedad Diseminada; EICH: Enfermedad Injerto Contra Huésped; EL: Extension local; EX: Exitus;
ILE: Intervalor Libre de Enfermedad; LE: Libre deEnfermedad; LMA: Leucemia Mieloide Aguda; M1: Metastasis; nQT: Quimioterapia neoadyuvante;
nRT: Radioterapia neoadyuvante; OM: Osteomielitis; ORN: Osteorradionecrosis; QT: Quimioterapia; RT: Radioterapia; SPV: Supervivencia; VGC:
Vaciamiento Ganglionar Cervical.

Tabla 3 - Comparacion de las diferentes series publicadas con casos de sarcomas en regién de cabeza y cuello a lo largo

de los tltimos 50 afios. En la primera columna se han anadido los datos de nuestro estudio con propésitos simplemente
comparativos (no significado estadistico)

Vall DiHebron Asleigh B et al.® Gil Z et al.2 Le QX et al.®
(2001-2010; n=12) (1960-2007; n=119) (1956-2000; n = 146) (1961-1993; n =65)
Mediana segumiento 45 meses 70 meses 34 meses 64 meses
Reconstrucciéon 75% 42% 77,4% 49%
Metéastasis locorregional 0% 0% 2% 3%
RT/QT 58%/83% 23%/53% 69%/52% 78%/21%
Margenes libres 83% 68% 77% 35%
SPV global(5 a) 67% 63% 62% 66%

ILE (5 a) 75% 59% 57% 77%
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Figuras 4y 5 - La reconstruccién con colgajo
microvascularizado de peroné es la técnica reconstructiva
de eleccién para las lesiones que ocupan gran parte de la
mandibula: imagen intraoperatoria del colgajo y la placa de
reconstruccion (4) y ortopantomografia de control en el
postoperatorio inmediato (5).

histologias resulta especialmente beneficiosa previamente
(osteosarcoma, angiosarcoma y sarcoma de Ewing)!l. Las
ultimas guias recomiendan tratar de manera preoperatoria
con radioterapia a pacientes con sarcomas de partes blan-
das (50,4 Gy en pacientes con tumores resecables; 74,4 Gy en
pacientes con tumores irresecables, con posterior valoracién
de cirugia)’?. Después de la cirugia se propone irradiar con
dosis similares a las que se emplean en carcinomas escamosos
(60 Gy sino hay margenes afectos o 74,4 Gy silos méargenes son
positivos).

En el caso del osteosarcoma existe un metaanilisis’® que
muestra mejores resultados en pacientes tratados tUnica-
mente con cirugia frente a los que ademas reciben terapia
adyuvante. Los resultados claramente estan influenciados
por un inadecuado anadlisis, ya que los tumores que reciben
tratamiento adyuvante son de peor prondstico que los que no
lo reciben y por ello obtienen peores tasas de supervivencia.
Otros estudios retrospectivos sugieren claro beneficio del

Figuras 6 y 7 - Aspecto en visita de control de 2 pacientes
libres de enfermedad un afo después de terminar el
tratamiento.

tratamiento adyuvante con radioterapia en pacientes con
sarcomas de partes blandas41°,

La quimioterapia se reserva para tumores irresecables
(de entrada) o para aquellos operados que tienen margenes
afectos. Se han propuesto diversas pautas quimioterdpicas
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en los ultimos afios para el manejo de los sarcomas de
partes blandas'®: Le Cesne (2000) emplea la combinacién
de doxorrubicina e ifosfamida). Hensley (2002) y Leu (2004)
coinciden con la pauta de gemcitabina y docetaxel. De
Laney (2003) prefiere el uso de doxorrubicina, ifosfamida y
dacarbazina. Worden (2005) propone anadir G-CSF a la doxor-
rubicina y la ifosfamida. Dileo (2007) administra vinorelbine y
gemcitabina.

Estas combinaciones de farmacos se basan en estudios que
describen la sensibilidad de determinadas estirpes histolég-
icas ante ciertos quimioterapicos: el osteosarcoma para el
cisplatino®3, el angiosarcoma ante combinaciones de antraci-
clinas, Ifosfamidas y taxanos (parece ser que este tumor es
muy quimiosensible a taxanos!’; ademads otras drogas como
bevacizumab, sunitinib, sorafenib, interferon e interleukina-
2 pueden contribuir al mejor control de estas lesiones'®),
el dermatofibrosarcoma protuberans ante el imatinib y el
sarcoma de Ewing con poliquimioterdpicos basados en vin-
cristina, fosfamidas, doxorrubicina e incluso platinos (en
muchos protocolos se realizan varias sesiones de quimioter-
apia previamente a la cirugia, consiguiendo mejoria en las
tasas de supervivencia).

Conclusiones

Con este articulo pretendemos mostrar los resultados
obtenidos por nuestro servicio en una patologia tan agresiva
como el sarcoma mandibular. Aportamos 12 casos a la liter-
atura, estableciendo una serie con una localizacién concreta,
aunque con diferentes histologias. El manejo llevado a cabo
se adecta a los protocolos de tratamiento de las sociedades
americana y europea, reforzando las bases del tratamiento
de la patologia. Consideramos los margenes quirdrgicos libres
como un factor pronéstico fundamental para la supervivencia,
por lo que promulgamos la cirugia «agresiva». Asimismo, se ha
de individualizar el tratamiento complementario en funcién
de las caracteristicas del tumor. Los resultados obtenidos en
términos de supervivencia e intervalos libres de enfermedad
se asemejan a los descritos en la bibliografia. Los pacientes
libres de enfermedad han conseguido un resultado estético
aceptable (figs. 6 y 7), permitiéndoles su reintegracién a la vida
social en un periodo razonable de tiempo.

Se ha de reconocer que en una serie tan corta, con tan
pocos anos de seguimiento y siendo comparada con series de
tumores de diferente localizacién, no es posible extrapolar los
datos con los ya publicados en la literatura.

Pensamos que seria importante desarrollar estudios multi-
céntricos que describan localizaciones e histologias concretas
para evaluar el rol de la cirugia, quimioterapia y radioterapia
y el mejor momento para aplicarla, asi como para estudiar el
comportamiento de cada estirpe histolégica.

Este articulo ha sido elaborado sin financiacién ajena al
servicio.
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