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Sarcomas
• 1% de todos los cánceres en adultos
• Incidencia en dos picos. 

La mayoria ocurre luego de los 40 años

• Mas de 50 subtipos histopatológicos

• La mayoría de los sarcomas de partes 
blandas son esporádicos 

• Luego de tratamiento incial,                                  
el control local en 80% de los pacientes

• SG a 5 años 50%    (muertes por metastasis)

AJCC cancer staging manual. 7 edition



Sarcomas

• Pacientes seleccionados con metastasis                 
(mts pulmonares operables) SG a 5 años 25%

• Para el resto, el unico tratamiento disponible es 
quimioterapia

• Sobrevida media de 12 meses

• En sarcomas de celulas redondas 
(Rhabdomiosarcoma y sarcoma de Ewing) y en  
osteosarcoma, el tratamiento sistémico con 
quimioterapia es una parte  esencial del 
tratamiento tanto como el tratamiento local





Quimioterapia adyuvante en  Sarcomas

• Tumores pediátricos

Osteosarcoma
Sarcoma de Ewing
Rabdomiosarcoma
Neuroblástoma

• Sarcomas de partes blandas ?



Quimioterapia adyuvante

• Se da en forma preventiva en tumores con 
riesgo de metástasis.

• Tiene un número determinado de cursos.

• Se utilizan drogas de eficacia reconocida en 
enfermedad avanzada.

• Debe iniciarse dentro de los 20 a 30 días de 
realizada la cirugía.



Drogas útiles y combinaciones
Regímenes combinados 

• AD (doxorubicina-
dacarbazina)

• AIM (doxorubicina,
• ifosfamida, mesna)
• MAID (mesna,
• doxorubicina, ifosfamida,
• dacarbazina)
• Ifosfamida, epirubicina, 

mesna
• Gemcitabina y docetaxel
• Gemcitabina 
• vinorelbine

Agentes únicos

•Doxorubicina
•Ifosfamida
•Epirubicina
•Gemcitabina
•Dacarbazina
•Doxorubicina 
Liposomal 
•Temozolomida
•Trabectidina



Distribución aproximada de sarcomas de partes bland as

Sitio Incidencia  %

Miembros inferiores y cintura pelviana 40

Miembros superiores y cintura escapular 20

Retroperitoneo y sitios intraperitoneales 20

Tronco 10

Cabeza y cuello 10

Clark MA, NEJM 2005



FUSOCELULARES
Fibrosarcoma
Sarcoma sinovial
Leiomiosarcoma
Neurofibrosarcoma

PLEOMORFICOS
Leiomiosarcoma
Liposarcoma
Rabdomiosarcoma
Fibrohistiocitoma

CELULAS PEQUEÑAS Y REDONDAS
Linfoma - Leucemia
Rabdomiosarcoma
PNET / EWING
Liposarcoma



Clasificación histológica WHO
• TUMORES FIBROSOS

• TUMORES FIBROHISTIOCITICOS

• TUMORES LIPOMATOSOS

• TUMORES DE MUSCULO LISO

• TUMORES DE MUSCULO ESTRIADO

• TUMORES DE VASOS SANGUINEOS Y LINFATICOS

• TUMORES PERIVASCULARES

• TUMORES DE NERVIOS PERIFERICOS

• TUMORES NEUROECTODERMICOS

• TUMORES EXTRAESQUELETICOS OSEOS Y CARTILATINOSOS

• TUMORES DE HISTOGENESIS INCIERTA

• TUMORES ESTROMALES EXTRAINTESTINALES

• TUMORES PARAGANGLIONICOS

• TUMORES INDIFERENCIADOS



Diversidad histológica de SPB
Fletcher, CDM, Unni, KK, Mertens, F, Eds. Pathology  and Genetics of tumours of 
soft tissue and bone. Lyon, IARC 2002 

• Tumors of adipose tissue
– Intermediate (locally aggressive)

• Atypical lipoma/well-differentiated 
liposarcoma

– Malignant
• Dedifferentiated liposarcoma
• Myxoid liposarcoma
• Pleomorphic liposarcoma
• Round cell liposarcoma, Mixed-type 

liposarcoma
• So-called fibrohistiocytic tumors

– Intermediate (rarely metastasizing)
• Plexiform fibrohistiocytic tumor
• Giant cell tumor of soft tissues

– Malignant
• Pleomorphic malignant fibrous histiocytoma 

(MFH)/undifferentiated pleomorphic 
sarcoma

• Giant cell MFH/undifferentiated 
pleomorphic sarcoma with giant cells

• Inflammatory MFH/undifferentiated 
pleomorphic sarcoma with prominent 
inflammation

• Tumors of skeletal muscle
– Malignant

• Rhabdomyosarcoma
• Tumors of smooth muscle

– Malignant
• Leiomyosarcoma

• Fibroblastic and myofibroblastic tumors
– Intermediate (locally aggressive)

• Superficial fibromatoses (palmar, plantar)
• Desmoid-type fibromatoses
• Lipofibromatoses

– Intermediate (rarely metastasizing)
• Solitary fibrous tumor, with or without 

• Perivascular tumors
– Malignant

• Malignant glomus tumor
• Tumors of blood and lymph vessels

– Intermediate (locally aggressive)
• Kaposiform hemangioendothelioma

– Intermediate (rarely metastasizing)
• Hemangioendothelioma, retiform and 

composite
• Papillary intralymphatic angioendothelioma
• Kaposis sarcoma

– Malignant
• Angiosarcoma
• Epithelioid hemangioendothelioma Tumors 

of cranial and peripheral nerves
– Malignant

• Malignant peripheral nerve sheath tumor 
(MPNST, neurofibrosarcoma)

• Malignant Triton tumor (MPNST with 
rhabdomyosarcoma)

• Malignant granular cell tumor
• Gastrointestinal autonomic nerve tumor 

(plexosarcoma)
• Primitive neuroectodermal tumor (PNET) 

(including extraskeletal Ewing sarcoma, 
neuroblastoma, and peripheral 
neuroectodermal tumor [neuroepithelioma])

• Extraskeletal cartilaginous and osseous 
tumors

– Malignant
• Mesenchymal chondrosarcoma
• Extraskeletal osteosarcoma

• Tumors of uncertain histogenesis
– Intermediate (rarely metastasizing)

• Angiomatoid fibrous histiocytoma
• Ossifying fibromyxoid tumor
• Mixed 

tumor/myoepithelioma/parachordoma
– Malignant

• Synovial sarcoma
• Epithelioid sarcoma
• Alveolar soft part sarcoma



Baird, K. et al. Cancer Res 2005;65:9226-9235

Heterogeneidad Molecular de SPB



Aberraciones genéticas recurrentes en sarcomas

NCCN guidelines soft tissue sarcomas. V 1.2012



Aberraciones genéticas recurrentes en sarcomas



Tipologia Genética Molecular 
5 tipos de sarcomas

• Asociados con translocaciones específicas que 
generan fusión de genes:

Ewing / PNET  t (11;22)
Sarcoma Sinovial t (X;18)
Rabdomiosarcoma Alveolar t (1;13), t (2;13)
Tumor desmoplastico de celulas redondas t 
(11;22)

• Mutación de kinasas
- C-kit, PDGFR en GIST.                                          

Dermatofibrosarcoma protuberans
• Inactivación de genes

INI1 en tumores rabdoides
• Alteraciones genéticas simples

Amplificación mdm2 + cdk4 en liposarcoma
• Alteraciones genéticas complejas

leiomiosarcoma, fibrohistiocitoma maligno



Agentes seleccionados para subtipos seleccionados

Histotipos Drogas
GIST y
Dermatofibrosarcoma P Imatinib, Sunitinib

Sarcoma sinovial Ifosfamida

Angiosarcoma Taxanos

Leiomiosarcoma DTIC / TMZ, Trabectidina

LMS  Uterine Gemcitabina +/- Docetaxel

Sarcoma del estroma  
endometrial Hormonoterapia

Liposarcoma Doxorubicina, trabectidina



SARCOMAS DE PARTES BLANDAS

� Localización superficial es exclusivamente por                                 
encima de la fascia superficial sin invasión de la misma.

� Tumor profundo se localiza: 
debajo de la fascia superficial, 
superficial  a la fascia con invasión de la fascia

� Sarcomas retroperitoneales, mediastinales y                                             
pélvicos son clasificados como tumores profundos

� Ganglios positivos se consideran estadio III

Estadificación



Estadificación
AJCC 7 ma ed 2010

Tumor Primario

T1 Tumor 5 cm o menor en su dimensión mayor

T1a tumor superficial 

T1b tumor profundo

T2 Tumor de mas de 5 cm en su dimensión mayor

T2a tumor superficial 

T2b tumor profundo

Ganglios linfáticos regionales 

NX Ganglios linfáticos regionales no pueden ser evaluados

N0 Ganglios linfáticos regionales sin metástasis

N1 Ganglios linfáticos regionales  metástasicos



Metástasis a distancia

MX Metástasis a distancia no pueden ser evaluadas

M0 Sin metástasis

M1 Metástasis a distancia

Grado Histológico

Gx El grado no puede ser evaluado

G1 Bien diferenciado

G2 Moderadamente diferenciado

G3 Pobremente diferenciado

(G4   Indiferenciado, en sistema de 4 categorías únicamente)

Estadificación
AJCC 7 ma ed 2010



Estadio Ia T1a, 1b, N0 M0 G1-2 G1  Bajo
Estadio Ib T 2a, 2b, N0 M0 G1-2 G1 

Estadio IIa  T1a, 1b N0 M0 G2-3 G3  Alto
Estadio IIb T 2a, 2b N0 M0 G2

Estadio III T2a, b N0 M0 G3  Alto
Cualquier T N1 M0 cualquier G 

Estadio IV Cualquier T N0 M1 cualquier G

Estadificación
AJCC 7 ma ed 2010



ESTADIO GRADO SITIO METASTASIS

IA G1 T1 M0

IB G1 T2 M0

IIA G2 T1 M0

IIB G2 T2 M0

III G T M1

The staging of Soft-Tissfue and Bone 
Sarcomas. Enneking et al.

G1: BAJO GRADO
G2: ALTO GRADO
T1: INTRACOMPARTIMENTAL
T2: EXTRACOMPARTIMENTAL



SARCOMA DE PARTES BLANDAS

Extremidades

Tumores de bajo grado (Estadío I)

Cirugía sola: Tumores T1a-b, con márgenes 
microscópicos negativos entre 1 y 2 cm,
sin daño de la fascia
ó Post amputación

Control local del 90% o más
Los estudios son retrospectivos, no hay trabajos
randomizados

Pisters PWT, J Clin Oncol, 2007. NCCN guidelines 2014



SARCOMA DE PARTES BLANDAS

Extremidades
Tumores de alto grado (Estadios II y III)

• Los tumores de alto grado, mayores de 5 cm tienen 
alto riesgo de recidiva local y metástasis a distancia.

• Deben ser considerados para terapia multimodal:
cirugía + radioterapia, quimioterapia? 



Sarcoma Meta Análisis Collaboration 

(14 trabajos  randomizados)                                                           

• Determinó que la quimioterapia basada en antraciclinas 
prolonga la sobrevida libre de recidivas, en adultos, con 
sarcoma de las extremidades y con enfermedad resecable. 

• Se asocia con menores tasas de recidiva.

• Pero no comprobó mejoría en la sobrevida global

• No es considerada un estándar

Adjuvant chemotherapy for localised resectable soft-tissue sarcoma of adults: meta-analysis of individual data. 
Sarcoma Meta-analysis Collaboration. Lancet 350 (9092): 1647-54, 1997





Pervaiz et al. Cancer 2008 (online). DOI 10.1002/cncr.23592
Sarcoma Meta-analysis Collaboration (SMAC).: Adjuvant chemotherapy for localised resectable soft tissue                         
sarcoma  in adults. Cochrane Database Syst Rev (4): CD001419, 2000



Meta-análisis up-date 1973-2002 
QT adyuvante en SPB 2008               

Recurrencia Local

Pervaiz et al. Cáncer 2008 (online). DOI 10.1002/cncr.23592 



Meta-analisis up-date 1973-2002
QT adyuvante en SPB 2008 

Recurrencia a Distancia

Pervaiz et al. Cancer 2008 (online). DOI 10.1002/cncr.23592 





2008 meta-análisis de QT adyuvante en SPB

Pervaiz et al. Cancer 2008 (online). DOI 10.1002/cncr.23592 



Tumores de alto grado (Estadíos II y III)

� En adyuvancia postoperatoria
� Trabajo Italiano evaluó 144 pacientes  QT con epirubicina 
+ ifosfamida vs control post quirúrgico.

Seguimiento de 59 meses:

Mediana de tiempo a la progresión (48 vs 16 m)
Mediana de sobrevida global (75 m vs 46 m)
13 % de beneficio absoluto a 2 años y 19 % a los 4 años

En un up date a los 89 meses la mediana de sobrevida                  
66 vs 46 % sin significancia 

Frustaci S, J Clin Oncol 19 (5): 1238-47, 2001

Adjuvant chemotherapy for adult soft tissue sarcomas 
of the extremities and girdles: results of the Italian 

randomized cooperative trial. 



Adjuvant chemotherapy with doxorubicin, 
ifosfamide, and lenograstim for resected soft-
tissue sarcoma (EORTC 62931): a multicentre 

randomised controlled trial
Penella J Woll, Peter Reichardt, Axel Le Cesne, Sylvie Bonvalot, Alberto Azzarelli†, Harald J Hoekstra, Michael Leahy, 
Frits Van Coevorden,Jaap Verweij, Pancras C W Hogendoorn, Monia Ouali, Sandrine Marreaud, Vivien H C Bramwell, 

Peter Hohenberger, for the EORTC Soft Tissue and b one Sarcoma Group and the NCIC Clinical Trials Group 
Sarcoma Disease Site Committee

• N 351 pac
• RT en resección marginal, recidiva o qx incompleta, los 

demás la posponían
• QT Doxo 75 mg/m2  ifx 5 g/m2 con factores

Lancet Oncol 2012; 13: 1045–54



Adjuvant chemotherapy with 
doxorubicin, ifosfamide, and lenograstim 
for resected soft-tissue sarcoma (EORTC 

62931): a multicentre randomised 
controlled trial

Penella J Woll, Peter Reichardt, Axel Le Cesne, Sylvie Bonvalot, Alberto Azzarelli†, Harald J Hoekstra, Michael Leahy, 
Frits Van Coevorden,Jaap Verweij, Pancras C W Hogendoorn, Monia Ouali, Sandrine Marreaud, Vivien H C Bramwell, 

Peter Hohenberger, for the EORTC Soft Tissue and b one Sarcoma Group and the NCIC Clinical Trials Group 
Sarcoma Disease Site Committee

• Este es el mayor ensayo de QT adyuvante en SPB con 
ifosfamida y doxorubicina

• Fallo en demostrar beneficio en sobrevida con QT
• Mejor sobrevida que en ensayos previo se deberia a 

mejor cirugia y la mayor indicación de radioterapia
• Contribuye a los meta-analisis.

Lancet Oncol 2012; 13: 1045–54





EORTC 62931

Lancet Oncol 2012; 13: 1045–54



EORTC 62931

• Subgrupo mas favorecido: sarcomas de las 
extremidades de alto grado y mayores a 10 cm

Lancet Oncol 2012; 13: 1045–54



Lancet Oncol 2012; 13: 1045–54

EORTC 62931: meta-análisis



Isolated Limb Perfusion with Tumor Necrosis Factor 
and Melphalan for Limb Salvage in 186 Patients with 

Locally Advanced Soft Tissue Extremity Sarcomas The 
Cumulative Multicenter European Experience

Alexander M. M. Eggermont,

• 186 pacientes con SPB de las extremidades localmente avanzado 
que iban a amputación

• Respuesta tumoral en el 82% de los pacientes convirtiéndolos en  
resecables.

• RC 33 pacientes (18%), RP 106 (57%), 42 sin cambios (22%)
• Progresión 5 (3%). 
• Respuesta patológica : 54 RC (29%), 99 RP (53%), 29 EE (16%), y 

4 Progresión (2%). 
• A dos años se salvo el miembro en  82%. 
• Toxicidad regional limitada y sistémica min sin muertes toxicas

AnnSurg1996;224:756–764(discussion755764). 





Isolated Limb Perfusion With TNF-Alpha and 
Melphalan for Distal Parts of the Limbin Soft 

Tissue Sarcoma Patients 
JANP.DEROOSE,MD,1ALBERTUSN.VANGEEL,MD,PhD,1JACOBUSW.A.BURGER,MD,PhD,1 

ALEXANDERM.M.EGGERMONT,MD,PhD,2ANDCORNELISVERHOEF,MD,PhD1* 
1DivisionofSurgicalOncology,DanieldenHoed–ErasmusMC,Rotterdam,TheNetherlands 

2InstitutdeCance´rologieGustaveRoussy,Villejuif-Paris,France

• 33 SPB distales candidatos a amputación
• Tasa de respuesta 71%
• RC 11 pacientes (33%) RP 13 (38%) EE (29 %)
• Resección en pac con enf unifocal fue posible luego de 

15 de 21 ILPs (71%) en 9/15 pacientes(60%).
• Salvataje del miembro en el 87% de los pacientes. 

J. Surg. Oncol. 2012;105:563–569




