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Objetivos

Evaluar la respuesta radiológica al tratamiento con Denosumab en pacientes con tumor de células
gigantes (TCG) óseo.

Material y métodos

De los 36 casos de TCG óseo con diagnóstico histológico registrados en un hospital de tercer nivel desde
1995, se inició tratamiento con Denosumab en 5 casos.

De los 5 pacientes, 3 eran mujeres y 2 hombres, con edad media de 34 años (rango: 22-48a). Las
indicaciones fueron tumor irresecable (n=3) o recidivado (n=2). Las lesiones se localizaban en sacro
(n=4) y radio distal (n=1).

El seguimiento y la valoración de la respuesta se realizaron con ecografía en 1, con TC y RM en 1 y
exclusivamente con TC-MD en los 3 restantes

Se valoraron los hallazgos radiológicos más característicos así como la evaluación de respuesta al
tratamiento utilizando criterios RECIST y de Choi.
 

Resultados

INTRODUCCIÓN:

El tumor de células gigantes óseo (TCG) es un tumor lítico de comportamiento localmente agresivo que
afecta a pacientes jóvenes y tiene predilección por localizarse en la región epifisometafisaria de los
huesos largos, aunque otras localizaciones menos frecuentes son la columna vertebral y la pelvis.
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El tratamiento convencional es quirúrgico, siendo controvertida la elección de la técnica quirúrgica
debido a su predilección a localizarse cerca de articulaciones, pacientes jóvenes, y la alta tasa de recidiva
locorregional.

En los últimos tiempo y con la introducción del denosumab  se han abierto nuevas posibilidades
terapeúticas para el tratamiento de los TCG. Se trata de un anticuerpo monoclonar  con alta afinidad al
ligando RANK (encargada de la formación y activación de los osteoclastos) produciendo una inhibición
de la destrucción ósea, una eliminación de las células gigantes y promoviendo la formación de tejido
óseo diferenciado.(Fig. 1)

Actualmente se acepta su uso en TCG óseos irresecables (localización de difícil abordaje quirúrgico o
alta morbilidad del paciente) y/o recurrentes.
 

RESULTADOS:

El tratamiento con denosumab ocasiona cambios tanto micro como macroscópicos que no están del todo
descritos en la literatura debido a su reciente aplicación terapéutica en los TCG.

Histológicamente se caracteriza por la desaparición de las células gigantes con la formación de matriz
osteoide y hueso trabecular. (Fig. 2)

Para definir los hallazgos radiológicos y poder establecer una respuesta al tratamiento, realizamos el
seguimiento de  5 pacientes con el diagnóstico de TCG y que reciben denosumab:
 
CASO 1

Mujer de 51 años diagnosticada en 2009 de TCG en radio distal (Fig. 3), que requirió múltiples cirugías
de exéresis por recurrencia local (Fig. 4). La última cirugía se realizó en 2012 con injerto de peroné
vascularizado con artrodesis instrumentada entre el injerto y carpo. A pesar de todas las intervenciones
realizadas se diagnosticó de nueva recidiva a nivel volar de la muñeca (Fig. 5). En comité de tumores, se
decidió comenzar el tratamiento con denosumab.

Seguimiento radiológico: Por su localización superficial se decidió seguimiento mediante ecografía. Se
identifica disminución del tamaño, aparición de calcificaciones intralesionales y desaparición del
registro Power Doppler visualizado en estudio basal (Fig. 6.)
 
 
 
CASO 2

 -Paciente de 35 años con TCG en sacro, incialmente orientado como sarcoma de área ginecológica con
invasión ósea. Se acuerda en comité de tumores la irresecabilidad del tumor, siendo candidato a
tratamiento con denosumab.(Fig. 7)
 
-Seguimiento radiológico: Se controló mediante TC-MD, visualizándose disminución de tamaño,
disminución de densidad (Fig. 8) así como aumento de la remodelación ósea.(Fig. 9)

 CASO 3

 Varón de 24 años con TCG de sacro irresecable, comenzando tratamiento con denosumab. Sin otros
antecedentes de interés.(Fig. 10)
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-Seguimiento radiológico: Mediante TC-MD se observó una clara disminución en la densidad del
tumor (Fig. 11) así como aumento de la remodelación ósea (Fig. 12). No se objetivo variaciones en su
tamaño.

 CASO 4  
 
Mujer de 23 años con TCG en región sacro-iliaca izquierda intervenida quirúrgicamente (Fig. 13)(Fig.
14). Un año más tarde se reinterviene por recidiva sacra mediante curetaje y cementación de la cavidad.
La parte de la lesión localizada en S2 sólo se pudo tratar con curetaje, por la destrucción cortical de la
pared superior del foramen sacro anterior S2-S3 izquierdo, siendo considerada como una cirugía “no
oncológica” (Fig. 15). Dada la alta probabilidad de persistencia/ recidiva local se decide comenzar
tratamiento con denosumab.
 
-Seguimiento radiológico: Se realizaron controles mediante TC-MD sin identificarse signos de recidiva
local. A nivel óseo se observó una mayor remodelación ósea, e incluso la consolidación de una
pequeña fractura por insuficiencia, caudal a los cambios post-quirúrgicos. (Fig. 16)
 
CASO 5

 Varón de 48 año con diagnóstico de TCG irresecable a nivel de sacro. Se comenzó tratamiento con
radioterapia y denosumab conjuntamente en octubre del 2013. Irregularidad en la adherencia terapéutica
entre mayo- noviembre de 2014.(Fig. 17)
 
-Seguimiento radiológico: Se realizó principalmente mediante TC-MD, identificándose una clara
disminución tanto de tamaño como de densidad (Fig. 18) así como un aumento de la remodelación
ósea (Fig. 20). En el control mediante RM   destaca una marcada disminución de señal en secuencias
T2 (Fig. 21), si bien estos hallazgos no son concluyentes al haber recibido radioterapia previa.
En el TC de control posterior al periodo de abstinencia terapéutica se identifican algunos focos
hipercaptantes (190UH) compatibles con áreas de viabilidad tumoral. Tras retomar el tratamiento no se
visualizaron realces patológicos en controles posteriores.(Fig. 19)

ANALISIS DE DATOS:

Dado que el caso 4 no tuvo recidiva de TCG se excluirá tanto en los hallazgos radiológicos como en el
análisis de la respuesta al tratamiento.

Los hallazgos radiológicos más frecuentes fueron:
-Remodelación ósea-calcificaciones intralesionales: 100% (4/4 casos)
-Disminución de la densidad:  100% (3/3 casos)
-Disminución leve-moderada del tamaño: 75% (3/4 casos).
-Como datos aislados destacar la ausencia de señal Power Doppler en el estudio ecográfico (1 caso) y la
disminución de intensidad en secuencias t2 (1 caso)
 
RESPUESTA AL TRATAMIENTO

Revisamos la respuesta al tratamiento mediante criterios RECIST y CHOI.(Fig. 22)(Fig. 23)
El 75% de los casos estudiados mediante TC y ecografía tuvieron una respuesta parcial según criterios
RECIST (3/4 casos)
El 100% de los casos estudiados por TC tuvieron una respuesta parcial según criterios de CHOI (3/3
casos)
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Imágenes en esta sección:

Fig. 1: Mecanismo de acción
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Fig. 2: Cambios histológicos
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Fig. 3: Caso 1
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Fig. 4: Caso 1: 1ª recidiva TCG
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Fig. 5: Caso 1: 2ª recidiva TCG
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Fig. 6: Caso 1: Seguimiento ecográfico tras tratamiento con denosumab.
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Fig. 7: Caso 2
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Fig. 8: Caso 2: Patrón de captación
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Fig. 9: Caso 2: Remodelación ósea
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Fig. 10: Caso 3
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Fig. 11: Caso 3: Patrón de captación
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Fig. 12: Caso 3: Remodelación ósea
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Fig. 13: Caso 4
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Fig. 14: Caso 4
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Fig. 15: Caso 4: Recidiva TCG
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Fig. 16: Caso 4: Remodelación ósea
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Fig. 17: Caso 5
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Fig. 18: Caso 5: Patrón de captación
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Fig. 19: Caso 5: Foco de viabilidad tumoral
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Fig. 20: Caso 5: Remodelación ósea
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Fig. 21: Caso 5: Cambios en RM
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Fig. 22: Criterios RECIST
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Fig. 23: Criterios Choi

Conclusiones

Es importante reconocer los diferentes patrones de respuesta radiológica al  tratamiento con denosumab
ya que puede ser la única alternativa terapéutica en TCG irresecables o recidivantes.
En nuestra experiencia los hallazgos más frecuentes fueron el aumento de la remodelación
ósea-calcificaciones intralesionales (100%), la disminución en su densidad (100%) y la disminución en
su tamaño (75%).
La disminución de la señal en T2 es poco valorable, ya que sólo se constató en un caso, que además
había recibido RDT con intención curativa
Para valoración de la respuesta al tratamiento se recomienda utilizar los criterios de CHOI si el
seguimiento se realiza mediante TC-MD y los criterios RECIST para seguimiento ecográfico o por RM.
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