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Margenes quirdrgicos como factor pronostico del condrosarcoma
de pelvis. Estudio de cohorte en una unidad de sarcomas

Surgical margins as prognostic factor in pelvis chondrosarcoma. Cohort study in a sarcoma unit
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RESUMEN. Introduccion: el condrosarcoma (CS), el
segundo tumor maligno éseo primario mas comun, consti-
tuye aproximadamente una cuarta parte de todos los sarco-
mas 0seos primarios. Los margenes quirurgicos en el con-
drosarcoma pélvico tienen un impacto directo como factor
prondstico, tanto en la supervivencia global como en la su-
pervivencia libre de recurrencia de esta enfermedad. Obje-
tivos: analizar el impacto de los margenes quirtrgicos como
factor prondstico en el condrosarcoma de la pelvis. Mate-
rial y métodos: cohorte de base de datos retrospectiva con
seguimiento prospectivo de sarcomas de pacientes con diag-
nostico de condrosarcoma primario de la pelvis que fueron
sometidos a tratamiento quirdrgico. Se obtuvieron variables
clinico-demogréficas, se realizé un analisis descriptivo de
cada variable y se contrastaron con las variables desenlace.
Resultados: se incluyeron 17 pacientes, de los cuales nueve
eran mujeres. La mediana de edad fue de 41 afios (rango de
23 a 65 anos). El tamafio promedio del tumor fue de 20.9
cm (rango de 5 a 46 cm). El margen quirargico promedio
fue de 5.3 mm, variando entre 1 y 30 mm, con 58% de mar-
genes positivos. La supervivencia global promedio fue de
64 meses (rango de 7 a 108 meses). La distribucion de la
afectacion pélvica fue: zona | en nueve pacientes (52.9%),
zona Il en dos (11.8%), combinacion de zonas I-111 en dos
(11.8%), I+11 en uno (5.9%), I1+111 en uno (5.9%), I-111
mas sacro en uno (5.9%) y | mas sacro en uno (5.9%). Los

ABSTRACT. Introduction: chondrosarcoma is the
second most common primary malignant tumor, constitutes
approximately one quarter of all primary bone sarcomas.
Surgical margins in pelvic chondrosarcoma have a direct
impact as a prognostic factor, both on overall survival and
on recurrence-free survival of this disease. Objectives:
to analyze the impact of surgical margins as a prognostic
factor in pelvic chondrosarcoma. Material and methods:
a retrospective database cohort with prospective follow-
up of sarcomas in patients diagnosed with primary pelvic
chondrosarcoma who underwent surgical treatment.
Clinical-demographic variables were obtained, a descriptive
analysis of each variable was performed, and these were
contrasted with the outcome variables. Results: seventeen
patients were included, of which nine were female. The
median age was 41 years, ranging from 23 to 65 years.
The average tumor size was 20.9 cm (range 5 to 46 cm).
The average surgical margin was 5.3 mm, ranging from 1
to 30 mm, with 58% positive margins. The average overall
survival was 64 months (range 7 to 108 months). The
distribution of pelvic involvement was as follows: zone | in
nine patients (52.9%), zone Il in two (11.8%), a combination
of zones I-111 in two (11.8%), I1+11 in one (5.9%), I1+111
in one (5.9%), I-111 plus sacrum in one (5.9%) and I plus
sacrum in one (5.9%). Tumor grades were classified as low
in seven patients (41.2%), intermediate in sven (41.2%),
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grados tumorales se clasificaron en bajo en siete pacientes
(41.2%), intermedio en siete (41.2%), alto en dos (11.8%)
y desdiferenciado en uno (5.9%). Respecto al tipo de re-
seccion, 12 pacientes (70.6%) se sometieron a hemipelvec-
tomia interna y cinco (29.4%) a hemipelvectomia externa.
Se registro recurrencia en cinco casos (29.4%), metastasis
en tres (17.6%) y mortalidad en cuatro (23.5%). Conclusio-
nes: esta serie representa la cohorte mas extensa reportada
en Latinoamérica de condrosarcomas primarios de la pelvis.
Se observé un pronéstico mas favorable en pacientes con
margenes quirdrgicos superiores a 1 mm. La presencia de
condrosarcoma en multiples zonas pélvicas se asoci6 con
un peor prondstico oncolégico. Ademads, se identifico una
mayor incidencia de margenes quirdrgicos positivos y tasas
de recurrencia local en condrosarcomas de la pelvis en com-
paracion con aquellos ubicados en las extremidades.

Palabras clave: sarcoma, condrosarcoma, margenes de
escision, estudio retrospectivo.

Introduccion

El condrosarcoma (CS), el segundo tumor maligno éseo
primario mas comun, constituye aproximadamente una
cuarta parte de todos los sarcomas 6seos primarios. Este
término engloba un espectro heterogéneo de lesiones, cada
una con caracteristicas morfolégicas y patrones de compor-
tamiento clinico distintivos. Estas lesiones varian signifi-
cativamente en su presentacion, desde tumores de pequefio
tamafio y crecimiento lento, que generalmente no metastati-
zan, hasta sarcomas altamente agresivos con potencial me-
tastasico. Es importante destacar que mas de 90% de estos
tumores se clasifican como condrosarcomas convenciona-
les, lo que subraya la necesidad de un enfoque diferenciado
en su diagnéstico y manejo.*??

El condrosarcoma primario o convencional se origina
en el hueso normal preexistente, diferencidndose de los
tumores secundarios, mas infrecuentes, que se desarrollan
dentro de un encondroma o un osteocondroma preexisten-
te.* El condrosarcoma es predominantemente un tumor de
la edad adulta; la mayoria de los pacientes diagnosticados
superan los 50 afios y se observa una ligera preponderancia
en el sexo masculino. Las localizaciones mas comunes de
afectacion son los huesos del esqueleto axial, incluyendo la
pelvis, la escpula, el esternon y las costillas. También es
frecuente su presencia en el fémur proximal y el himero
proximal. Sin embargo, la aparicién de condrosarcoma en
las manos y los pies es considerada rara.®

El grado tumoral se destaca como el factor prondéstico
maés importante en los casos de condrosarcoma.”®91° Este
se relaciona directamente con la agresividad y el potencial
de metéstasis del tumor, que es un subrogado muy impor-
tante de la biologia tumoral y es fundamental para guiar las
decisiones terapéuticas y prever el curso clinico de la en-
fermedad.'* En un pequefio subconjunto de pacientes con
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high in two (11.8%), and dedifferentiated in one (5.9%).
Regarding the type of resection, 12 patients (70.6%)
underwent internal hemipelvectomy and five (29.4%)
external hemipelvectomy. Recurrence was recorded in five
cases (29.4%), metastasis in three (17.6%), and mortality
in four (23.5%). Conclusions: this series represents the
largest cohort reported in Latin America of primary pelvic
chondrosarcomas. A more favorable prognosis was observed
in patients with surgical margins greater than 1 mm. The
presence of chondrosarcoma in multiple pelvic zones was
associated with a worse oncological prognosis. Additionally,
a higher incidence of positive surgical margins and local
recurrence rates were identified in pelvic chondrosarcomas
compared to those located in the extremities.

Keywords: sarcoma, chondrosarcoma, margins of excision,
retrospective study.

condrosarcoma, se observa un fendmeno conocido como
desdiferenciacién. Histolégicamente, la desdiferenciacion
se define por la transicion de un tumor de bajo grado a uno
de alto grado. Este cambio marca un punto critico en la pro-
gresion de la enfermedad, ya que los tumores de alto grado
estan asociados con un comportamiento mas agresivo, un
mayor riesgo de metéstasis y una respuesta reducida a los
tratamientos convencionales.' 5812

Los datos histopatologicos sobre el margen quirdrgi-
co son esenciales para determinar la extension del margen
necesario con el objetivo de minimizar la recurrencia local
tras una reseccién. Estos datos son cruciales tanto para la
evaluacion preoperatoria como para el disefio de estrategias
de resecciones quirurgicas y reconstructivas. Ademas, son
fundamentales para identificar a aquellos pacientes con un
riesgo elevado de recurrencia postoperatoria.'* En cuanto
a los resultados de supervivencia y al tratamiento del con-
drosarcoma de la pelvis, existe un debate continuo. Sin em-
bargo, es relevante reconocer que se han realizado estudios
que consideran especificamente los condrosarcomas pélvi-
cos, incluyendo analisis de subgrupos y la importancia de
los méargenes de reseccion en el prondstico. Estos estudios
han aportado informacion valiosa sobre el manejo de esta
variante de condrosarcoma, aunque aun se requiere inves-
tigacion adicional para profundizar en la comprensién y
mejorar el tratamiento de los condrosarcomas pélvicos. La
continua exploracion en esta area es vital para desarrollar
estrategias quirurgicas mas efectivas y para mejorar los re-
sultados clinicos en pacientes con esta afeccion.'***

Existe una controversia significativa en relacion con va-
rios aspectos del manejo del condrosarcoma. Estos incluyen
el efecto de la recurrencia, el impacto en la supervivencia
global y el periodo libre de enfermedad, especialmente en lo
que respecta a la progresién del grado histolégico. Ademas,
la asociacion de estos factores con la metéastasis y la mini-
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mizacion de la recurrencia local en relacion con la extension
de los margenes quirlrgicos es un tema de debate continuo.
Hasta la fecha, la medida de los margenes quirdrgicos sigue
siendo el tnico factor prondstico que puede ser modificado
quirGrgicamente. Sin embargo, aln se desconoce cuél es el
didmetro ideal de margen quirdrgico que deberia alcanzarse
para optimizar los resultados clinicos. Esta incertidumbre
subraya la necesidad de una investigacién mas profunda y
especifica para establecer directrices claras y mejorar las es-
trategias quirdrgicas en el tratamiento del condrosarcoma.*®

Los margenes quirurgicos en el condrosarcoma pélvico
tienen un impacto directo como factor prondstico, tanto en
la supervivencia global como en la supervivencia libre de
recurrencia de esta enfermedad. Este estudio se enfoca en
analizar detalladamente el impacto de los margenes quirQr-
gicos y su relevancia como factor pronéstico en el condro-
sarcoma pélvico.

Material y métodos

El presente estudio retrospectivo, observacional, des-
criptivo y analitico se centr6 en pacientes con diagndsti-
co de condrosarcoma de pelvis que recibieron tratamiento
quirdrgico. Se seleccionaron pacientes adultos (mayores de
18 afios) con expediente clinico electronico completo entre
Enero de 2010 y Enero de 2019 y con reporte histoldgico de
margenes quirdrgicos del servicio de patologia oncoldgica.
Se excluyeron pacientes que rechazaron el procedimiento
quirdrgico, aquellos sin expediente electronico activo, con
informacion incompleta en los reportes histopatologicos y
los pacientes con condrosarcoma del esqueleto apendicular.
Ademas, se eliminaron los expedientes de pacientes que
abandonaron el seguimiento.

De un total de 46 pacientes evaluados, se incluyeron 17
que cumplian con los criterios de inclusion, seleccionados a
conveniencia del investigador. Se empled un muestreo alea-
torio simple.

Andlisis estadistico: se extrajeron medidas de tenden-
cia central y de dispersion de la base de datos. Se aplicaron
pruebas para determinar la normalidad, incluyendo el test
de Shapiro-Wilk, con un nivel de significancia de p < 0.05.
Para los datos categoricos, se emplearon la prueba de ¥ 0 la
prueba exacta de Fisher. Los datos se registraron en tablas en
Excel y se exportaron a STATA 17 para el analisis estadistico.
Se utilizé la prueba t de Student o la U de Mann-Whitney
segun la distribucion de las variables cuantitativas. Se realizo
un andlisis de regresion logistica de Cox para obtener razones
de riesgo, que se graficaron con curvas de Kaplan-Meier y
se expresaron con intervalos de confianza de 95%. Todas las
variables cuantitativas analizadas mostraron una distribucion
no paramétrica tras aplicar la prueba de Shapiro-Wilks.

Resultados

La mediana de edad en la muestra fue de 41 afios, con
un rango intercuartilico (RIC) de 23 a 65 afios. Cincuenta
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y tres por ciento de la cohorte eran mujeres y 47% hom-
bres. El indice de masa corporal (IMC) present6 una media
de 28.5 + 4.4 kg/m2. El sintoma més frecuente al momento
del diagnostico fue el aumento de volumen a nivel pélvico,
observado en 10 pacientes (58% de la cohorte), seguido de
lumbalgia en tres pacientes (17%) y coxalgia en otros tres
(17%), con una lateralidad predominantemente izquierda en
10 pacientes (58.8%). La sintomatologia promedio previa al
diagnostico fue de 30.9 meses.

En cuanto al manejo quirdrgico del condrosarcoma pél-
vico, se realizaron hemipelvectomias internas en 12 pacien-
tes (70.6%) y hemipelvectomias externas en cinco (29.4%).
La mediana de sangrado transoperatotia en estos procedi-
mientos fue de 2,447 ml, con una media de 1,600 ml (RIC
400-6,000 ml).

Se evaluaron las complicaciones quirurgicas, clasifi-
candolas en dos grupos: sin complicaciones (14 pacientes,
82.35%) y con complicaciones (tres pacientes, 17.65%).
Las complicaciones incluyeron una dehiscencia de herida
y dos reintervenciones quirtirgicas. Segun la clasificacion
de Clavien-Dindo para complicaciones postoperatorias, se
registraron seis pacientes (35.2%) con complicaciones tipo
I, cinco (29.4%) con tipo 11 y cuatro casos (23.5%) con tipo
IV. Un paciente present6 complicacidn tipo Il y otro tipo
I11a, ambos representando 5.8% (Anexo 1).

Respecto a los resultados quirlrgicos oncoldgicos, el ta-
mafio tumoral tuvo una media de 17 £ 2.2 cm, tamafio mini-
mo de 5 cm y maximo de 46 cm; el tamafio segun el grado
tumoral se presenta en la Figura 1. La supervivencia global
se determind desde la primera evaluacién médica hasta la
muerte o el Gltimo seguimiento, con un seguimiento medio
de 64 meses (rango: 7-108 meses). La cohorte incluyé 10
condrosarcomas de alto grado (grado 2, 3 o desdiferencia-
do) y siete de bajo grado (grado 1). La Figura 2 muestra la
supervivencia por grados.

Los margenes quirdrgicos tuvieron una mediana de 5.3
mm, con un minimo de 1 mm y un maximo de 30 mm.
Considerando 4 mm como punto de referencia, 10 (58.8%)
pacientes presentaron margenes menores a 4 mm y siete
(41.1%) méargenes mayores a 4 mm.
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Figura 1: Tamafio tumoral respecto grado histoldgico.
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En cuanto al compromiso anatomico de zonas pélvicas,
la zona | fue la més afectada, presente en nueve pacientes
(52.9%), sequida de la zona Il en dos (11.8%) y combina-
ciones de zonas en otros casos; la Figura 3 presenta la su-
pervivencia acorde a grado tumoral. La recurrencia local se
desarrolld en cinco pacientes (29.4%). Tres casos (17.6%) de-
sarrollaron metastasis a distancia, principalmente a nivel pul-
monar. La mortalidad fue de cuatro pacientes (23.5%), todos
fallecidos a causa de progresion sistémica de la enfermedad.

Se aplico radioterapia adyuvante en ocho pacientes
(47.1%). Ademas, dos (11.7%) presentaron patologia he-
redofamiliar de exostosis multiple familiar y otros dos
(11.7%) mostraron cancer doble primario, asociando con-
drosarcoma con carcinoma de células claras renales y con-
drosarcoma pélvico con angiosarcoma de mama de bajo
grado (Tabla 1).
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Discusion

El condrosarcoma de la pelvis presenta un pronostico
mas desfavorable en comparacion con el de las extremi-
dades. Generalmente, los condrosarcomas de alto grado se
asocian con una menor supervivencia, asi como con tasas
mas elevadas de recurrencia local y metastasis.*>*” En nues-
tra serie, los datos de supervivencia global, recurrencia local
y tasa de metéstasis fueron similares a los reportados en la
literatura reciente. Este estudio se enfoco en determinar el
papel de los margenes quirdrgicos como factor pronoéstico
en el condrosarcoma de pelvis. Cincuenta y tres por ciento
de los casos correspondio al sexo femenino, lo cual difie-
re de los reportes en la literatura que muestran una mayor
incidencia en el sexo masculino. La edad media fue de 41
afios, con un rango de 23 a 65 afos. El mayor porcentaje de
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Tabla 1: Variables descriptivas cualitativas

y cuantitativas. N = 17.

Variables

Sexo
Femenino
Masculino
Localizacion en iliaco
Zonal
Sacro
Zona 1 + acetabulo
Acetébulo + pubis
Zona 1 + acetabulo + pubis

Zona 1 + acetabulo + pubis + sacro

Zona 1 + sacro
Sintoma de presentacion
Aumento de volumen
Lumbalgia
Coxalgia
Dolor inguinal
Grado histolégico
1
2
&
Desdiferenciado
Complicaciones
Si
No
Cirugia hemipelvectomia
Interna
Externa
Complicaciones Clavien-Dindo
NA
Dehiscencia
Reintervencion
Cancer doble primario
Si
No
Lateralidad
Derecho
Izquierdo
Exostosis hereditaria maltiple
Si
No

Marcadores de inmunohistoquimica

NA

Podoplanina

IDH
Recurrencia

No

Si
Persistencia

Si

No
Metéstasis

Si

No
Mortalidad

Si

No
Fractura

Si

No
Radioterapia

Si

No

NA = no aplica.
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n (%)

9 (52.94)
8 (47.06)

9(52.9)
2 (11.76)
1(5.88)
1(5.88)
2 (11.76)
1(5.88)
1(5.88)

10 (58.82)
3(17.65)
3 (17.65)
1(5.88)

7 (41.18)
7 (41.18)
2 (11.76)
1(5.88)

3 (17.65)
14 (82.35)

12 (70.59)
5(29.41)

14 (82.35)
1(5.88)
2 (11.76)

2 (11.76)
15 (88.24)

7 (41.18)
10 (58.82)

2 (11.76)
15 (88.24)

15 (88.16)
1(5.88)
1(5.88)

12 (70.59)
5(29.41)

1(5.88)
16 (94.12)

3(17.65)
14 (82.35)

4 (23.53)
13 (76.47)

1(5.88)
16 (94.12)

8 (47.06)
7 (52.94)

335

diagndsticos histoldgicos en nuestra cohorte correspondid
a condrosarcoma de alto grado (58.8%), un hallazgo que
contrasta con lo reportado por Yusuke Tsuda,* cuyo analisis
multicéntrico indic6 una predominancia del grado bajo en
68% de su poblacion estudiada.

De acuerdo con lo reportado en la serie de Jonathan D.
Stevenson y colaboradores,™ en casos de condrosarcoma
pélvico, se recomienda mantener margenes quirlrgicos
superiores a 4 mm, independientemente del grado tumo-
ral, para reducir el riesgo de recurrencia local. En nuestra
cohorte, se observo que 10 pacientes (58.8%) presentaban
margenes quirdrgicos menores de 4 mm, mientras que sie-
te (41.1%) tenian margenes a mas de 4 mm. Estos resul-
tados no mostraron significancia estadistica al analizar su
asociacion con el tamafio tumoral. Considerando que la
mediana de los margenes quirdrgicos en nuestro estudio
fue de 5.3 mm, se observ6 que margenes superiores a 1
mm estan asociados con una mejora en la supervivencia
global y en el periodo libre de enfermedad. Nuestro estu-
dio confirmé que la calidad de los margenes de reseccion
representa un factor prondstico significativo, tanto para el
control local del tumor como para la supervivencia del pa-
ciente. Ademas, se identificd que la recurrencia local es un
factor pronostico adverso para la supervivencia y ésta se
correlaciona directamente con la calidad de los margenes
de reseccion.*®

En relacion con el compromiso anatémico del condro-
sarcoma en la pelvis, es crucial destacar que en nuestra co-
horte se identificd una asociacion directa entre la extension
tumoral y la supervivencia acumulada. Especificamente, se
observo que a mayor nimero de zonas pélvicas comprome-
tidas, peores son los desenlaces oncoldgicos. Este hallazgo
contrasta con lo descrito por Donati y asociados,* quienes
mencionan que las diferencias en la ubicacion del tumor no
parecen influir significativamente en los desenlaces oncolo-
gicos. De las localizaciones tumorales de nuestra cohorte,
52.9% se encontraban en zona | del iliaco, dato que coincide
con los reportes de la literatura,**202

En lo que respecta a la toma de biopsias, es importante
destacar que en nuestra cohorte se observo una discrepancia
entre el grado histopatoldgico reportado en la biopsia y lo
evaluado en el espécimen resecado en 52% de los casos.
Este hallazgo es coherente con lo reportado por Laitinen y
colegas,® donde se concluye que la biopsia diagndstica no es
un método fiable para determinar el grado histoldgico defi-
nitivo ni el potencial de malignidad de este tipo de tumores.
Es esencial, en los casos de condrosarcoma, obtener me-
diciones volumétricas mas precisas. Esto permitiria contar
con evaluaciones objetivas mas exactas en comparacion con
una Unica medicion basada en imagenes.*"%

Los condrosarcomas son notoriamente resistentes a la
quimioterapia y la radioterapia, lo que conlleva una alta
morbilidad y mortalidad. Esta realidad subraya la urgencia
de desarrollar nuevas opciones de tratamiento. Para formu-
lar estrategias de tratamiento mas efectivas, es crucial una
comprension mas profunda de las vias moleculares de su-
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pervivencia implicadas en los condrosarcomas, asi como de
sus mecanismos de resistencia a la quimioterapia y la ra-
dioterapia. Investigaciones recientes han identificado varios
biomarcadores y objetivos terapéuticos prometedores para
los condrosarcomas, mejorando nuestra comprension de las
alteraciones genomicas y la biologia de esta enfermedad;
entre los hallazgos recientes, se han reportado mutaciones
en los genes IDH1/IDH2 y en el promotor TERT, asi como
la pérdida de expresion de H3K27me3. Se ha encontrado
que aproximadamente 50% de los condrosarcomas conven-
cionales presentan mutaciones en los genes IDH1 e IDH2.
Estos avances en la comprensién molecular de los condro-
sarcomas abren nuevas vias para el desarrollo de terapias
mas efectivas y personalizadas.>?22%2

A pesar de las limitaciones inherentes a su naturaleza
retrospectiva, este estudio aporta significativamente a la
comprension del comportamiento de los condrosarcomas
del esqueleto axial, especialmente en huesos planos, como
el iliaco en la pelvis. Ademas, proporciona valiosa informa-
cion sobre las comorbilidades asociadas al tratamiento y los
resultados de estos tumores en poblaciones latinoamerica-
nas. Este analisis subraya la importancia del grado tumoral,
el tamafio del tumor y su localizacion en el esqueleto axial
como factores predictivos clave en la determinacion del tipo
de reseccidn quirdrgica adecuada.

Es importante reconocer que los estudios retrospectivos,
aunque limitados por la posibilidad de sesgos y la falta de
control sobre variables, son fundamentales para generar hi-
potesis para futuras investigaciones. Estos estudios pueden
ser el punto de partida para disefiar estudios prospectivos
que aborden y eliminen las limitaciones observadas en los
estudios retrospectivos, permitiendo asi una comprension
mas profunda y precisa de la enfermedad.

En nuestro estudio, ninguno de los pacientes fue some-
tido a reconstruccion pélvica como parte del tratamiento
quirurgico, posiblemente debido al extenso compromiso
y tamafio tumoral, que tuvo un promedio de 20 cm. Esto
contrasta con los volimenes y tamafios tumorales descritos
en cohortes previas, destacando la singularidad de nuestra
muestra y subrayando la necesidad de considerar estas va-
riables en futuras investigaciones.
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Anexo 1: Clasificacion de Clavien-Dindo de la gravedad de las complicaciones quirirgicas.?

Calificacion Definicion

| Cualquier desviacion del curso postoperatorio normal sin necesidad de tratamiento farmacolégico, ni interven-
ciones quirurgicas, endoscopicas o radioldgicas. Los regimenes terapéuticos permitidos son: farmacos como
antieméticos, antipiréticos, analgésicos, diuréticos y electrolitos y fisioterapia. Este grado también incluye
infecciones de heridas abiertas al lado de la cama
I Requerir tratamiento farmacolégico con medicamentos distintos a los permitidos para complicaciones de grado
1, 0 requerir transfusion de sangre o nutricién parenteral total
11 Requerir intervencion quirdrgica, endoscépica o radiolégica

Illa Intervencion no bajo anestesia general
111b Intervencion bajo anestesia general
v Complicaciones potencialmente mortales (incluidas complicaciones del sistema nervioso central) que requie-
ren tratamiento en la unidad de cuidados intensivos (UCI)
1Va Disfuncion de un solo 6rgano (incluida la dialisis)
Vb Disfuncién multiorganica
\Y Muerte del paciente
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