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Introduccion

El leiomiosarcomas un sarcoma agresivo de partes blandas que se deriva del células
del musculo lis, normalmente de origen uterino, gastrointestinal o de otros tejidos
blandos. Los sarcomas son tumores malignos que surgen en lineas de células
mesenquimales. Comprenden un grupo heterogéneo de canceres; cada uno de ellos con
caracteristicas clinicas, lofdgicas y radiogréficas Unicas. Los sarcomas de partes
blandas representan el 0,7% de los tumores malignos. Generalmente, los sarcomas se
clasifican de acuerdo a la linea de células normales a la que mas se parecen. De todos
los sarcomas de partes blasdaproximadamente unl®% son leiomiosarcomas (1).

Se cree que los leiomiosarcomas proceden de las células musculares lisas de las paredes
de los pequefios vasos sanguineos. Los leiomiosarcomas también pueden aparecer
directamente en ladscers, incluyendo el tracto gastrointestinal y el Gtero. El presente
articulo analiza el leiomiosarcoma de partes blandas y se ve complementado por otro
articulo en el que se trata gld uterino de esta enfermedad. Las lesiones
gastrointestinales no se tratan aqui. El leiomiosarcoma 6seo primario es una entidad
patolégica muy rara. Pese a ser histologicamente similar, el leiomiosarcoma se ha
subdividido tradicionalmente en tres gruposfectos del prondstico y el tratamiento:
leiomiosarcoma somatico, leiomiosarcoma cutaneo y leiomiosarcoma de origen

vascular (4). También se esta descubriendo un grupo de pacientes con leiomiosarcoma
en el marco de enfermedades autoinmunes. (5). Lositesarcomas son tumores

agresivos que, con frecuencia, resultan dificiles de tratar. El prondstico es malo, con
tasas de supervivencia entre las mas bajas de todos los sarcomas de tejidos blandos (7).
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Definiciones muchas frases y términos médicos u oteggicismos estan subrayados y
aparecen en azul, indicando que tienen hipervinculos con definiciones o articulos que
describen el término o el concepto.

Tejidos y células la pagina well he Tissues of the Human Body: An Introductesta

disefiada para familiarizarle con las caracteristicas basicas de los tejidos, incluyendo los

tejidos blandos. El disefio de esta pagina le permite moverse "por categoriaosg tej

temas con el fin de aprender | as caracter?2s
folleto informativo del National Institute of General Medical Scientesde the @€ll,

le ofrece una introduccién practica y sencilla a las células, incluyendo las células

muscul ar es. Est eonfinel |oe tdoe sscea rpguaerd ee nl efeorr nilat o

Tejido blando somética el t ®r mi no At eji do bl ando somS§t
anatomicague permite describir donde esta localizado un tumor o de donde se deriva.

Dicho término describe toda una categoria de tejidos normales que, cuando se alteran,
originan el tipo de c8ncer conocido como sa
esotrd or ma de denominar al itejido conectivoo
considerar como los tejidos responsables de sostener unido el cuerpo humano. Algunos
ejemplos de los tipos de tejidos de esta categoria son: musculos, nervios, tejido graso,
vasossanguineos y tejido fibroso. Aunque las visceras como los pulmones o el higado
pueden considerarse fiblandosodo, est8&8n compue
gue tienen funciones concretas, de modo que permiten que el rgano cumpla su papel en

el cuepo humano. En general, los canceres que proceden de las células que forman las
vZ2sceras son conocidos como Acarcinomaso Yy
los sarcomas, que tienen un origen diferente.

Rasgos clinicos generales

No hay rasgos clini@especificos en el diagndstico de los leiomiosarcomas de partes
blandas que distingan a estos tumores de otros sarcomas semejantes. Tienen mas
incidencia en mujeres que en hombres (2 a 1) y, normalmente, aparecen en la quinta o
sexta década de la vida.t&slistribucion entre géneros podria reflejar la proliferacion

de musculo liso que puede ocurrir en respuestaastosgenoskEl prondstico y el

tratamiento varian enfigion de la localizacion, el estadio y el grado del tumor

primario, asi como de la presencia de metastasis. La localizacion méas habitual del
leiomiosarcoma es ettroperitonepdonde 8 concentra aproximadamente el 50% de

los casos (8). En los tumores retroperitoneales, los indicios y sintomas que pueden
presentarse incluyen masa abdominal, dolor, hinchazén, pérdida de peso, nauseas o
vomitos. Los leiomiosarcomas de tejido blando sarnétial igual que otros sarcomas

de tejidos blandos, con frecuencia presentan una masa creciente e indolora. Aunque, por
lo general, estos tumores estan asociados a vasos sanguineos pequefios, nhormalmente no
presentan indicios o sintomas de compresion Vasdlo obstante, cuando el
leiomiosarcoma procede de un vaso sanguineo principal, pueden presentarse sintomas
de compromiso vascular o edemas en las piernas, asi como sintomas neuroldgicos tales
como adormecimiento por la compresion de un nervio adyadeygdeiomiosarcomas

de tejidos blandos normalmente afectan a adultos, aunque pueden presentarse en la
infancia (2,3,5).

Pruebas de magen y sospecha inicial
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Normalmente, una vez descubierta una lesion sospechosa de ser un sarcoma, los
estudios de diagstico y determinacion de estadios se desarrollan simultaneamente.

Las pruebas de imagen iniciales deben incluir simples radiografias del area afectada,
una resonancia magnética (con siglas en indlRRp de la lesion y/o uescaner de
tomografia computarizada (TACAI igual que en otros sarcomas de partes blandas
localizados en las extredades, la resonancia magnética es la opcion preferida para
evaluar el alcance anatomico del tumor. Algunas consideraciones importantes son la
afectacion de estructuras adyacentes como huesos, nervios o la compresion de
estructuras vasculares. La TAC reaultil para evaluar la extension de los tumores
retroperitoneales y, concretamente, la afectacion de estructuras adyacentes. La
angiografigpuede ser Gtil en aquellos casos en los que §&velucrado un vaso

sanguineo importante. La TAC del pecho ayuda a evaluar la presencia de metastasis en
los pulmones. El papel de&ET no ha sido estudiado en referenconcreta al
leiomiosarcoma, pero si se ha estudiado en otros sarcomas de partes blandas con
resultados prometedores. Los PET y PET/TAC podrian resultar especialmente eficaces
para evaluar pacientes operados en busca de recidivas locales o de méféstasis.

biopsia es necesaria para establecer un diagndstico especifico de leiomiosarcoma y, con
frecuencia, se realiza mediante una biopsia con aguja gruesa guiada por TAC. En la
mayoria de los casos, se puede aplicar esta técnica con una morbilidad meleor a la

una biopsia quirargica abierta.

Biopsias, inmunohistoquimica e informes patolégico®ara diagnosticar un
leiomiosarcoma se precisa una biopsia que permita evaluar el kgida.click gui

para ver una introduccién a las biopsias, asi como extractos informativos de varios
articulos ESUN.

La pagina web Doctor's Doctor contiene varias direcciones en Internet que le pueden
ayudar e&comprender un informe patolégicAsimismo, para tener una vision de los
distintos tipos de biopsias y un informe sobre patolog&sa click aquiPara acceder a
una vsidn panoramica de los procedimientograeunohistoquimicghaga click aqui

El principio que subyace tras lasn@as inmunohistoquimica es que un anticuerpo
especifico se combinara con su antigeno especifico para dar una estructura exclusiva
anticuerpeantigeno. Para una introduccion a los antigenos y anticueaags click

aqui Es posible ver una referencia sobre la inmunohistoquimica detallada y avanzada
haciendo click aqui
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Figural: Leiomiosarcoma de tejido blando de la mufiecte E&so demuestra la
importancia de la resonancia magnética, pues, en un primer momento, la patc
parecia indicar un leiomiosarcoma cutaneo. Esta imagen con gadolinio ponderat]
con saturacién grasa muestra una extension profunda del tumdcarécette hasta e
hueso, situando este tumor en la categoria de leiomiosarcoma de partes blar

Clasificacion

Histolégicamentgelos leiomiosarcomas de partes las originados en distintas
localizaciones anatémicas son similares. No obstante, en funcién de la ubicacion del
tumor, el pronéstico y el tratamiento difieren. Por este motivo, los leiomiosarcomas de
tejidos blandos se dividen en cuatro grupos. Adeneasas casos esporadicos de
leiomiosarcoma 6seo primario, una entidad clipatologica propia.

Leiomiosarcomale tejido blando retroperitoneal y somatico
Leiomiosarcomale origen cutaneo

Leiomiosarcomale origen vascular (vasos grandes)
Leiomiosarcoman huésped inmunocomprometido
Leiomiosarcoma 0seo

agrwnE

Leiomiosarcomade tejidos blandos

El andlisisnmunohistoquimicsugiere que la linea de células de origen del
leiomiosarcomas la célula muscular. La localizacién mas habitual del leiomiosarcoma
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de partes blandas es el retroperitoneo, con el 50% de todos los casos (8). Los sarcomas
de musculo liso procedentes de visceras abdominales o el Utero se consideran entidades
patologica propias. Otras zonas afectadas incluyen los tejidos blandos profundos de las
extremidades y se denominan leiomiosarcomas de tejido blando somatico (4). En un
momento dado, se pensd que los leiomiosarcomas de tejido blando procedian de los
leiomiomas sin embargo, ahora se cree que esto es extremadamente rato. La mayoria de
los leiomiosarcomas malignos surgen de forma independiente y no estan asociados a
tumores benignos. Los estudios higgptos de los leiomiosarcomas de tejido blando
somatico han puesto de relieve que muchos, si no todos estos tumores, proceden
directamente de las células musculales$as paredes de los pequefios vasos sanguineos

Cuando el retroperitoneo esta afectads,dintomas que suelen presentarse son un

cierto malestar abdominal, una masa abdominal y pérdida deljppssomores en los
miembros presentan una masa creciente, con frecuencia indolora y con pocos signos
generalesDebido a la inaccesibilidad de la oacion y al gran volumen de la cavidad
abdominal, los leiomiosarcomas del retroperitoneo, cuando se presentan, tienden a ser
sensiblemente mas grandes que los de las extremidades. El leiomiosarcoma
retroperitoneal es una enfermedad agresiva que a meny@omite la extirpacion
completa.

Figura 2: Leiomiosarcoma retroperitoneal. En esta imagen de TAC con contrastt
IV se muestra una gran masa heterogénea de partes blandas del retroperitonec
rojo). La biopsia con aguja gruesa confirmdlielgnostico de leiomiosarcoma.


http://en.wikipedia.org/wiki/Leiomyomas

Leiomiosarcoma de origen cutaneo

El leiomiosarcoma puede proceder dddamis Cuando éste es el caso, se denomina
leiomiosarcoma daneo. A diferencia de otras formas de leiomiosarcoma, su incidencia
es mayor en hombres que en mujeres, en una relacion de 2 a 1 (11). Estas lesiones
generalmente son pequefias en el momento del diagnds#am{ly el prondstico

suele ser favorable (LAfuando el leiomiosarcoma se desarrolla dentro de la propia
dermis se cree que se deriva de la raiz capilar (20). Los tumores que se desarrollan
dentro del tejido subcutaneo proceden de vasos pequefios o microscopicos y deberian
considerarse leiomiosarcomdepartes blanda€l comportamiento de estos tumores
tiene mas en comun con el de tumores mas profundos que contehdérmicos

Cuando la lesién esta confinada amérmis, normalmente no se produce metéstasis
(11). Lesiones mas profundas pueden producir metastasis en hastaQ¥%s 86 los

casos, hormalmente peia hematdégeng a los pulmones (12). El tratamiento consiste

en una reseccion amplia y con frecuencia resulta curativo cuando la lesion se encuentra
inicialmente confinada en la dermis, con independencia del gradtbbisto

Leiomiosarcoma de origen vascular

Los leiomiosarcomas rara vez proceden de vasos sanguineos importantes; sin embargo,
cuando lo hacen, se denominan leiomiosarcomas de origen vascular. Unicamente se han
publicado unos pocasentos de registrosedeiomiosarcoma de origen vascular. En un
estudio de 86 casos, el leiomiosarcoma de origen vascular mostré propension por los
sistemas de menor presion. Los mas frecuentemente afectados fueron las venas grandes
(68 casos), concretamentevizna cavanferior (en 33 casos), y los menos comunmente
afectados fueron larteria pulmona¢10 casos) y, rara vez, arterias perifaés (8 casos)

(13).

Si el tumor se crece en la vena cava inferior en el segmento suprahepatico, se desarrolla
el sindrome de Bud@hiari: hepatomegalia, ictericia y ascitis. Estamores

normalmente no se pueden extirpar quirdrgicamente. Los tumores que aparecen en la
vena cava inferior por debajo del higado presentan edemas en las extremidades
inferiores y un ligero dolor abdominal. Los sintomas se definen por la localizacion
aratomica de la lesion y la fisiologia vascular local y los patrones de drenaje.

El leiomiosarcoma arterial normalmente afecta a la arteria pulmonar. Los pacientes se
quejaran generalmente disneay malestar en el pecho, asociado a la obstruccion
arterial. Lossintomas estan relacionados con la distribucién vascular de la arteria
afectada y la presencia o ausencia de flujo sanguineo colateral.

Leiomiosarcomaen el huésped inmunocomprometido

Desde la década de 1970 se han registrado algunos casos de leiomiosarcoma en
pacientes inmunocompmetidos que han sido sometidos a trasplantes o tratados con
tratamientos inmunosupresores (15). Mas recientemente, ha habido mas casos en
personas afectadaen el virus VIH/SIDA (6). Parece existir una relacion entre estos
pacientes inmunocomprometidos y la sobreinfecciorvipos de EpsteiwBarr (VEB).

Se han publicado casos registradosdétiples leiomiosarcomas concurrentes en los

que los analisis del colon han mostrado que los tumores individuales surgieron de modo
independiente los unos de los otros (16). No se conoce cual es la interaccion entre
inmunocompetencia y VEB que predisp@héeiomiosarcoma.
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Leiomiosarcoma 6seo

El leiomiosarcoma éseo primario es extremadamente raro. Se han registrado
aproximadamente 90 casos desde que se describié por primera vez en 1965 (22, 23).
Muchos casos considerados enfermedades O0seas primasgasjdrinvestigacion mas
exhaustiva, se revelan como metéstasis de otro punto o invasion 6sea de una lesion de
tejido blando vecina. La mayoria de los leiomiosarcomas 0seos registrados hasta el
momento se han localizado emiatafisisde huesos largos. Se cree que estas lesiones
proceden de células musculares lisas de la pared de los vasos sanguineos intradseos o de
células mesenquimales pluripotentes. La histologia es la misma que la del
leiomiosarcoma de tejido blando. La distribucion por género de estos tumores ha sido
equitativa o ligeramente predominante en los varones. Normalmente, su apariencia
radiogréafica es una lesion radiolucente en la metafisis de un hueso largo, aunque el
tumor ambién ha sido descrito en otras ubicaciones. Es caracteristica una apariencia
permeativa (24). No hay rasgos radiograficos especificos que permitan diagnosticar un
leiomiosarcoma Unicamente mediante radiografia.

Figura3a,b:Leiomiosarcoma del radidistal. La apariencia permeativa observada
frecuencia en los leiomiosarcomas 6seos se muestra en estas radiografias AP y

la mufeca. Este tumor no tenia extension fuera del hueso

El estadiaje

La determinacion del estadio del leiomiosarc@aamportante tanto para orientar el
tratamiento como para facilitar informacion para el diagnéstico. Aunque existen muchos
sistemas para determinar el estadio en los sarcomas de los tejidos blandos, el mas
utilizado es el sistema AJCC (9). Este clasi@itsumor en funcion del grado

histoldgico, el tamafio del tumor, su localizacién como superficial o profunday la
presencia @usencia de enfermedad metastasica (véase el Cuadro 1).

Cuadrol: Sistema de estadiaje de la AJCC

. Grado o Localizacién Enfermedad
Estradio . . Tamario ) L g
histologico (Relativaala sistémica/metastasica esente


http://en.wikipedia.org/wiki/Metaphysis

fascia)

Superficial o

IA Bajo <5cm Profundo No
IB Bajo O5cm Superficial No
A Bajo O5cm Profundo No
B Alto < 5cm ﬁfoﬂiﬂg’éa' °  No
lC Alto O5cm Superficial No
LI Alto O5cm Profundo No
IV Cualquiera Cualquiera Cualquiera Si

También se utiliza distema de estadiaje quirdrgico de la Sociedad de Tumores
Muscoesqueléticos (MSTS)e recurre a él para el estadiaje de sarcomas 0seos y de
tejidos blandos, incluyemdel leiomiosarcoma (10). Este sistema de estadiaje clasifica

los tumores en la, Ib, lla, lib, o Il en virtud del grado histologico del tumor, su

extension local y la presencia o ausencia de enfermedad metastasica macroscopica
distante. Si el tumor est&®igado en un compartimiento anatomico individual, se dice

gue esta confinado. Si se ha expandido localmente mas alla de su compartimento inicial,
entonces se dice que no esta confin@édase el Cuadro 2).

Cuadroz2: Sistema de estadiaje d ela MSTS

) Grado Extension local de la Enfermedad sistémica/metastasice
Estadio . .
histolégico enfermedad presente
la Bajo Confinado No
Ib Bajo No confinado No
la Alto Confinado No
Ib Alto No confinado No

1] Cualquiera Cualquiera Si



Figura 4: Leiomiosarcoma retrajteneal metastasico bilateral en fémures proxime
La imagen sin contraste MRI ponderada eh Muestra enfermedad extendida en ar
fémures, que en este caso preciso intervencién quirdrgica para evitar fractu

Estadiaje: EI Comité Americano Conjua sobre el CanceAJCC) fue creado para

formular y publicar sistemas de clasificacion del cancer, incluyendo el estadiaje y el
informe de resultados finales, que seran aceptados y utilizadosppofdsion médica

para seleccionar el tratamiento mas efectivo, la determinacion del prondstico y la
evaluacion continua de medidas de control del cancer. El sistema Enneking de estadiaje
quirargico de tumores 6seos y de tejidos blandos se basa en el@yalddocalizacion

(T) y metéstasis (M) y utiliza criterios histologicos, radioldgicos y clinicos. Es el

sistema de clasificacibn mas usado y ha sido adoptado por la Sociedad de Tumores
Muscoesqueléticos (véasanores muscoesqueléticos, estadio y planificacion del
tratamientcen la pagina web eMedicine).

Histologia

La apariencia histologica del leiomiosarcoma de tejido blando exhibe una variabilidad
significativa. Las caracteristicipicas incluyen un campo altamente celular, con
citoplasmaabundante de rosa a rojo intensdiraion H&E. Las células esta

dispuestas en haces y, en tumores bien diferenciadoshastsa menudo forman
angulos rectos, permitiendo la identificacion tanto de areas longitudinales como
transversales dentro de campo. Los nucleos suelen estar localizados en el centro, y
clasicamente son clasificados con forma de puro. Una de las caracteristicas mas
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importantes es la presenciardafibrilos que sa longitudinales y abarcan toda la
longitud de la célula. A medida que las células van dejando de ser diferenciables, se
desorganizan y empiezan a perder sus caracteristicas distintivas (4).

El concepto de "diferenciacion". Patdlogos y oncélogos descritemenudo el

potencial de comportamiento agresivo de un tumor en términos de "diferenciacion”. La
diferenciacion de una célula es un rasgo que significa que un tipo de célula dado tiene
ciertas caracteristicas que la hace Unica, o "diferente" de otmtetip@lula. Por

ejemplo, una célula grasa es distinta de una célula de cartilago, porque ambas células
tienen muchas caracteristicas que las diferencias entre si. Muchos tipos de células del
tejido conectivo proceden de células precursoras comunes, padbgeaiben sefiales

para expresar ciertas proteinas y desarrollar determinadas caracteristicas pasan a entrar
en una categoria de tipo de célula Unica. Las células de los sarcomas son células que se
parecen o derivan de este tipo de células, pero hangopsadna transformacion que

las ha convertido en malignas. Es decir, han desarrollado la capacidad de metastatizar.

La diferenciacién es una descripcién de hasta qué punto un tumor se parece a su célula
originaria en la evaluacién histolégica (microscdy proporciona orientacion a los
médicos a cargo del paciente acerca de la agresividad del comportamiento que cabe
esperar del tumor de un paciente dado. Un tumor bien diferenciado se parece mucho a la
linea celular de la que deriva, mientras que urotysoco diferenciado tiene muy pocas
caracteristicas de su linea celular de origen. Se trata de una distincion importante, dado
que los tumores bien diferenciados tienen un potencial de comportamiento agresivo o
aberrante menor que los tumores poco difgestos, que pueden comportarse con
mucha agresividad. Adem8s, el t®rmino fAdesd
describir un tumor que ya no tiene ninguna relacion apreciable con su linea celular de
origen y solo se puede diagnosticar su relactdnasa linea celular a partir de la
informacion que se encuentre sobre la evolucion pasada. Por ejemplo, un paciente con
un liposarcoma bien diferenciado tiene un tumor que se parece mucho a un tejido
adiposo o graso y tiene poca propension a metast&inaembargo, si dentro del
liposarcoma bien diferenciado se encontrara un area bien definida que ya no tuviera
ningun parecido con el tejido graso, sino la apariencia mas caracteristica de un
neoplasia maligna de células fusiformes, entonces, este abedbl@mente podria
considerarse un area desdiferenciada del liposarcoma bien diferenciado, o un area de
liposarcoma desdiferenciado. Es importante hacer notar que estos tumores
desdiferenciados, al comportadgsun modo distinto al del tipo de tumor amue se
relaciona podrian precisar un tratamiento bastante diferente del correspondiente al tipo
de tumor asociado.

El leiomiosarcoma somatico gartes blandatiene varios subtipos histolégicos,

incluyendo el leiomiosarcoma epitelioide, el leiomiosara mixoide, el

leiomiosarcoma inflamatorio, el leiomiosarcoma de células granulares y el
leiomiosarcoma desdiferenciado (4). La importancia clinica de estos subtipos no ha sido
bien estudiada.


http://en.wikipedia.org/wiki/Myofibrils

Figura5a,b,c: Leiomiosarcoma de tejidos blandos dd@tzjo: potencia (a) Baja, (k
Media y (c) Alta. Se ven las caracteristicas clasicas del leiomiosarcoma, incluye
nucleo con aspecto de puro y la disposicion de las células en haces.
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Figura 6a,b,c: Leiomiosarcoma de tejidos blandos de gaidoPotencia (a) Baja, (b
Media y (c) Alta. Los tumores con grado alto muestran una marcada atipia y celt

con multiples mitosis presentes

Las caracteristicas histologicas bajo el microscopio a pocos aumentos constituyen los
factores mas imptantes a la hora de realizar el diagnéstico de leiomiosarcoma. No
obstante, otras modalidades, incluyendanlia@unohistoquimicg microscopio

electrénico juegan un importante papel de confirmacion. La inmunohistoquimica ayuda
a respaldar el diagnéstico demostrando la presencia de marcadores especificos de
musculo como la desmina, el antigeno muscular dgpe@iHF35), la citoqueratina y

el Antigeno epitelial de membrana (EMA). Aunque no son necesarios para realizar el
diagndstico, uno o mas de estos marcadores aparecen normalmente en las muestras de
leiomiosarcoma. El microscopio electrénico resulta @rbdilucidar la morfologia

nuclear clasica vista en este tumor. El analisis citogenético de amplias series de
sarcomas de partes blandas, incluyendo el leiomiosarcoma, no ha mostrado
translocacion o aberracion cromosomica sistematica (18).

Tamaiio, celuladad, atipia, necrosis y mitosis por campo de alta potencia son
indicadores que pueden ayudar a definir la diferencia entre un tumor de musculo liso
benigno y el leiomiosarcoma. De estos indicadores, la mitosis por campo de alta
potencia es consideradantes fiable (25). Es importante destacar que el umbral de las
tasas mitoticas que calificarian a un tumor como maligno en los leiomiosarcomas de de
membrana es inferior al utilizado en el leiomiosarcoma uterino. Al considerar los
tumores de de membranamésculo liso, la presencia de cualquier figura mitética
deberia despertar la sospecha de malignidad, especialmente en presencia de atipia
celular o necrosis focal.



