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Objetivos

* Revisar el espectro de hallazgos radioldgicos del rabdomiosarcoma haciendo énfasis en las
variantes histologicas mas frecuentes en el paciente pediatrico.

* Analizar la correlacion de los hallazgos radioldgicos con los descritos en la anatomia patoldgica y
biologia molecular.

» Conocer el diagndstico diferencial en las diferentes localizaciones en que se origina.

Imagenes en esta seccion:
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Rabdomiosarcoma infantil de los
nies 2 1a cabeza

PICTORIAL REVIEW Y CORRELACION ANATOMO-PATOLOGICA

Fig. 2: Hallazgos por imagen del rabdomiosarcoma con correlacion anatomopatologica.

Material y métodos

Se revisaron retrospectivamente las imdgenes de resonancia magnética (RM) y tomografic
computarizada (TC) de 38 pacientes (24 nifios y 14 nifias) diagnosticados de rabdomiosarcoma en los
ultimos diez afios en un hospital pediatrico de referencia y se correlacionaron con su histologia tipica
Las edades de los pacientes estaban comprendidas entre los 2 meses y los 19 afios (media 7,f
afos). Valoramos el subtipo histologico, la edad de aparicion y el resultado clinico una vez iniciado e
tratamiento.Tbl. 1

Imagenes en esta seccion:
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Tbl. 1: Relacion de pacientes pediatricos diagnosticados de rabdomiosarcoma en los Gltimos 10 afios con
distincion del subtipo histologico, localizacion del tumor primario y su resultado clinico una vez iniciado
el tratamiento.

Resultados

Los subtipos histologicos encontrados fueron el rabdomiosarcoma embrionario (eRMS) y e
rabdomiosarcoma alveolar (aRMS), los més frecuentes en la edad pediatrica, con una frecuencia de 75%
y 25%, respectivamente. Fig. 3

Tal y como se describe en la literatura, el subtipo histologico mas frecuente en nuestro estudio fue e
embrionario (26 vs 12). La edad de aparicion del aRMS en nuestros pacientes, en su mayoria, fue poi
encima de los 10 afios y su pronostico fue muy malo. Fig. 4

El lugar de aparicion de los tumores, al igual que la clinica, fue muy variada. El rabdomiosarcoms
alveolar fue diagnosticado en cabeza y cuello (n=2), pared toracica (n=2), extremidades (n=5), regior
abdominopélvica (n=2), y sistema genitourinario (n=1); y el rabdomiosarcoma embrionario aunque tuvc
una localizacion preferente en cabeza y cuello (n= 10), también se localizo en regién abdominopélvice
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(n=6), torax (n=2) y sistema genito-urinario (n=8), en esta ultima localizacion 3 pertenecian a la variante
botrioide. Fig. 5

El rabdomiosarcoma (RMS) es el sarcoma de partes blandas mas frecuente en la edad pediatrica y
representa entre un 3-5% de todos los tumores malignos en nifios. Son tumores con un alto potencial d¢
malignidad, originados de las células mesenquimales que posteriormente se diferencian a células d¢
musculo estriado, pudiendo aparecer en cualquier parte del organismo, incluso en sitios carentes de estz
musculatura.

Histologicamente, son tumores de células azules, pequenas y redondas. En histologia convencional s¢
clasifican mediante el sistema de clasificacion internacional de RMS, basado en una relacion entre e
pronostico y la histologia. La presencia de miofibrillas, estriaciones cruzadas y/o tincidr
inmunohistoquimica positiva para marcadores de diferenciacion muscular como la desmina y myoD]
son esenciales para su diagndstico.

De los tres grupos histoldgicos de rabdomiosarcoma reconocidos por la OMS, el embrionario (eRMS
representa cerca del 70% de los casos, el alveolar (aRMS) un 15% de casos y el pleomorfico (pRMS
que tiene una frecuencia similar al anterior, afecta principalmente adultos. Pese a que los subtipos eRMS
y aRMS son predominantemente una patologia pediatrica, el alveolar afecta sobre todo a nifios mayores
o adolescentes. Los sintomas son variados e inespecificos y ocurren cuando el tumor crece y comprime
las estructuras adyacentes, por lo que son dependientes de la localizacion del tumor primario, asi comc
de la presencia o no de diseminacidon metastasica.

La mayoria de RMS son esporadicos, aunque se cree que entre un 10-33% tienen un factor de riesgc
genético subyacente, siendo lo mas frecuente la ocurrencia de sindromes genéticos como el sindrome de
Li-Fraumeni, neurofibromatosis tipo 1, sindrome de Beckwith-Wiedemann y sindrome de Costello.

El diagnostico y tratamiento de estos raros tumores requiere un alto indice de sospecha clinice
complementado con una adecuada correlacion clinico-radiologica obtenida a través de estudios de
imagen apropiados; aunque el diagndstico definitivo es anatomopatoldgico, siendo recomendable que le
biopsia se realice en el centro donde se pretende hacer el tratamiento quirargico.

Desde el punto de vista del diagnostico por la imagen, tanto la TC como la RM son importantes parz
valorar la localizacion del tumor, los signos de agresividad y la diseminacion al momento de
diagnostico, asi como para valorar la respuesta tumoral durante y postratamiento. La RM estara indicadze
inicialmente en la valoracion local del tumor. El estudio debe ser realizado idealmente con contraste
valorando el patron de realce tumoral asi como la dimension del mismo, que debe incluir al menos los
dos ejes de mayor longitud. Asimismo se valorardn los signos de afectacion e infiltraciéon de las
estructuras adyacentes (afectacion de compartimentos musculares, erosion de la cortical Osea
infiltracion de la médula 6sea, compromiso del paquete vasculo-nervioso, entre otras). La TC se utilizar¢
basicamente para realizar el estudio de extension.

Durante el seguimiento, la RM es esencial para valorar la respuesta al tratamiento, ya que aporte
informacion acerca del tamafio tumoral residual, asi como del porcentaje de necrosis tras le
quimioterapia (en aquellos en los que esté indicada), valorado mediante la difusion y los mapas de ADC.

Clasificacion:

Tanto el eRMS como el aRMS pueden localizarse indistintamente en cualquier parte del organismo
aunque para efectos practicos conviene hacer una distincion entre ambas variantes basada en e
distribucién mas tipica que tiene cada una en los distintos 6rganos y sistemas Fig. 6:

+ Subtipo embrionario: Cabeza y cuello (6rbita, parameningeo, otras localizaciones), retroperitoneo
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y tracto genito-urinario.
° Variante botrioide: Vagina y vejiga urinaria.
* Subtipo alveolar: Tronco y extremidades.

Hallazgos por imagen y correlacion radiopatologica.

1. Rabdomiosarcoma Alveolar:

Representa <1% de todos los tumores de tejidos blandos. Aunque todos los subtipos histologicos de
RMS han sido descritos en el tronco y extremidades, se cree que el subtipo alveolar tiene predileccior
por ambas localizaciones.

Debido a su ritmo de crecimiento relativamente indolente pueden ser tumores de gran extension en e
momento del diagnostico Fig. 7 y tienen un prondstico menos favorable que el subtipo embrionario.

Se caracteriza por tener una imagen histologica caracteristica y alteraciones moleculares especificas. Asi
cerca del 90% de casos tendran una traslocacion que involucra uno de los genes PAX (mas comunmente
el gen PAX 3, en el cromosoma 2, con menos frecuencia el gen PAX 7, en el cromosoma 1) y el ger
"forkhead" (FKHR) localizado en el cromosoma 13.

Este tipo de tumores tienden a recurrir localmente después de su escision y hasta un 79% de pacientes
desarrollan enfermedad metastdsica, que en un alto porcentaje es ademas resistente a la quimioterapic
terapéutica convencional, de ahi su mal pronoéstico Fig. 8. Estas metastasis aparecen primero en pulmén
hueso, SNC e higado; aunque algunas metastasis en lugares inusuales como la mama también han sidc
descritas Fig. 9.

Aproximadamente el 10% de los RMS se encuentran en el tronco y existen algunos casos de tumores
originados en lesiones quisticas congénitas del pulmon como las malformaciones adenomatoideas
quisticas, mas comunmente llamadas MAQ. Pese a que el RMS es el tumor maligno mas frecuente de le
via biliar, son excepcionales y su origen en el tracto biliar suele ser dificil de comprobar.

Los RMS primarios de localizacion intratordcica, intraperitoneal o pélvica suelen ser muy grandes en e
momento del diagndstico, lo que dificulta una escision completa en la intervencion quirdrgica, en parte
debido a la infiltracion de los grandes vasos. Fig. 8 Fig. 9 Fig. 10 Fig. 11

El RMS de extremidades se presenta tipicamente como una masa indolente, aunque suele ser mas
rapidamente detectado por los pacientes y clinicos como un bultoma que puede o no estar acompafiadc
de edema, dolor y eritema. Entre un 50-75% son alveolares y algunos tienen adenopatias al momento de
diagnostico, al igual que diseminacion a través de las fascias. El diagnostico diferencial debe hacerse cor
el fibrosarcoma infantil y el sarcoma sinovial.Fig. 12 Fig. 13

2. Rabdomiosarcoma embrionario:
Es el subtipo histoldgico mas frecuente, afecta a pacientes mas jovenes y tiene un mejor pronostico.

Aunque no se sabe mucho sobre las causas por las que una célula mesenquimal se desdiferencia en cé€lule
muscular esquelética y ésta se transforma en célula cancerosa, si se conocen los cambios genéticos quec
tienen lugar en los casos de eRMS, en tanto que hay una sobreexpresion del gen IGF-II localizado en e
brazo corto del cromosoma 11; esta expresion de las dos copias de este gen causaria un efecto d¢
"sobredosis" en la que dicho exceso produciria una sefial constante de induccion a la proliferacion que
permitiria a las células musculares preneoplasicas (o ya con transformacion tumoral) crecer de forme
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incontrolada. La historia natural del RMS varia dependiendo del origen anatomico de la lesion y por esc
cada localizacion debe ser recordada como una entidad propia que difiere en sus caracteristicas clinicas
patron de diseminacion, tratamiento y prondstico.

Practicamente la mitad de los RMS se originan en la cabeza y cuello; y esta localizacién también es e
sitio mas frecuente de aparicién de un segundo tumor primario (fosa temporal y fosas etmoidales), sobre
todo en los supervivientes de retinoblastoma hereditario que han sido sometidos a radioterapia.

Segun su localizacion los tumores de cabeza y cuello se dividen en: parameningeos, no parameningeos
periorbitarios. El 50% son parameningeos, 25% orbitarios y 20% no parameningeos. Los tumores
primarios de 6rbita se suelen presentar con proptosis u oftalmoplejia y se suelen diagnosticar previo a le
aparicion de diseminacion. Los tumores localizados en region parameningea no orbitaria se sueler
presentar con obstruccidon nasal o sinusal, rinorrea o paralisis de nervios craneales, sugiriendo extensior
hacia las meninges. El resto de tumores se suelen presentar como masas no dolorosas aumentadas de
tamano, casi siempre localizadas. Las metastasis mas frecuentes son en pulmoén y hueso. El diagndsticc
diferencial en esta localizacion debe incluir al linfoma, carcinoma nasofaringeo, tumores
neuroectodérmicos, histiocitosis de células de Langerhans, neuroblastoma olfatorio, osteosarcoma 3y
metastasis. Fig. 14 Fig. 15 Fig. 16.

Dado que este subtipo histologico es mas frecuente que el alveolar, otras localizaciones menos tipicas
pueden ser vistas Fig. 17 Fig. 18.

La mayoria de los RMS del tracto genitourinario son del subtipo embrionario. Constituyen la segunds
localizacion en frecuencia seguida de la afectacion en cabeza y cuello y representan entre un 15% a 30%
de todos los RMS en nifios. Se incluyen en este grupo los tumores originados en vejiga, prostata
testiculo y region paratesticular, pene, utero, vagina y region perineal. Se dividen anatdmicamente en los
que se originan en region paratesticular, vejiga-prostata Fig. 19 y ginecoldgico Fig. 20.

La localizacion en vejiga ocurre con frecuencia en nifios menores de 4 afios y se caracteriza poi
crecimiento intraluminal Fig. 19. El origen prostatico, por el contrario, muestra tumoraciones mas
grandes y su diseminacion a pulmén, médula ésea y hueso es més temprana. E1 RMS vaginal es cas
siempre de tipo botrioide (subtipo de eRMS) y afecta a nifias de muy corta edad.

2.1 Rabdomiosarcoma embrionario - Variante Botrioide:

La variante botriode del eRMS se refiere a una masa de crecimiento polipoideo que se origina en Iz
submucosa de la vejiga o vagina Fig. 19 Fig. 20. Dicha morfologia botrioide es caracteristica, mas nc
especifica, ya que el tumor del saco vitelino de vejiga y la cistitis pseudotumoral tienen una apariencie
similar.

Imagenes en esta seccion:
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Porcentaje de RMS segin el subtipo histolégico en
nuestro centro

“ Alveolar ® Embrionario

Fig. 3: Distribucion porcentual del rabdomiosarcoma segtin subtipo histologico, en los casos con
diagnostico histologico confirmado.
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Respuesta al tratamiento

Fig. 4: Rabdomiosarcoma. Distribucidon de pacientes segun subtipo histologico (alveolar o embrionario)
y respuesta al tratamiento (muerte por enfermedad, sin evidencia de enfermedad y vivo con enfermedad).
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Distribucion del RMS por subtipo histolégico y
localizacién anatémica

Fig. 5: Distribucion de RMS seguin subtipo histologico y localizacion anatomica.
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Fig. 6: Clasificacion de RMS teniendo en cuenta la localizacion preferente de cada subtipo histologico.
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Fig. 7: RMS alveolar de extremidad superior con extension hacia la pared toracica.
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Fig. 8: RMS alveolar de pared toracica en paciente con recaida y progresion de la enfermedad a pesar de.

tratamiento.
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Fig. 9: RMS alveolar pelviperineal con metastasis cervicales y mamarias.
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Fig. 10: RMS alveolar de pleura mediastinica.
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Fig. 11: RMS alveolar retroperitoneal.
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Fig. 12: RMS alveolar de brazo.
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Fig. 13: RMS alveolar de pie.
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Fig. 14: RMS embrionario parameningeo.
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Fig. 15: RMS embrionario no parameningeo.
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Fig. 16: RMS embrionario orbitario.
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Fig. 17: RMS embrionario paraespinal.
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Fig. 18: RMS embrionario abdominopélvico.
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Fig. 19: RMS embrionario vesical, variante botrioide.
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Fig. 20: RMS embrionario vaginal, variante botrioide.

Conclusiones

El rabdomiosarcoma es un tumor agresivo con clinica inespecifica y prondstico variable en funcién de st
localizacion, subtipo histoldgico y estadio al momento del diagnostico. De las variantes pediatricas, e
subtipo embrionario es el mas frecuente y de localizacion preferente en cabeza y cuello y tractc
genitourinario; el botriode es una variante del eRMS con morfologia polipoidea, que se origina en le
submucosa de vejiga y vagina. El subtipo alveolar es la forma mas agresiva, frecuentemente localizade
en tronco y extremidades, se caracteriza por un aspecto histologico inico y por poseer una anomalie
genética especifica entre uno de los genes PAX y el gen forkhead.
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