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Osteosarcoma primario de laringe*

Primary osteosarcoma of the larynx.

Olivia Espinosa-Arredondo,! Carla Azucena Castrezana-Carlos,? José Eduardo
Huidobro-Barrientos,* Martha Leticia Llamas-Ceras?

Resumen

ANTECEDENTES: Los sarcomas son neoplasias malignas originadas de células mesen-
quimales que pueden surgir en cualquier localizacién anatémica; su manifestacion
en la cabeza y el cuello corresponde a menos del 1% de las neoplasias malignas de
esta region.

CASO CLINICO: Paciente masculino de 77 afios con diagnéstico de osteosarcoma
de laringe primario atendido en conjunto con el servicio de oncologia en el Hospital
Central Sur de Alta Especialidad de PEMEX, Ciudad de México.

CONCLUSIONES: Los osteosarcomas de laringe son extremadamente raros con inci-
dencia en esta localizacién del 0.3-1%; se consideran malignos debido a su alta tasa
de recurrencia local (hasta del 60%) y suelen provocar la muerte en menos de dos afos
por enfermedad local extensa o metdstasis pulmonar.
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Abstract

BACKGROUND: Sarcomas are malignant neoplasms originated from mesenchymal
cells that can arise in any anatomical location; its presentation on the head and neck
corresponds to less than 1% of malignant neoplasms in this region.

CLINICAL CASE: A 77-year-old male patient with a diagnosis of primary laryngeal
osteosarcoma treated in conjunction with the oncology service at Hospital Central Sur
de Alta Especialidad PEMEX, Mexico.

CONCLUSIONS: Osteosarcomas of the larynx are extremely rare with an incidence
in this location of 0.3-1%, they are considered malignant given their high local recur-
rence rate of up to 60% and usually cause death in less than 2 years due to extensive
local disease or lung metastasis.
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ANTECEDENTES

Los sarcomas son neoplasias de células me-
senquimales que pueden surgir en cualquier
localizacion anatémica; su aparicion en la ca-
beza y el cuello corresponde solo al 1-11% de
todas las neoplasias de esta region; sus diversos
subtipos se clasifican seguin el tipo de células de
las que se originan, en la laringe el mas preva-
lente es el condrosarcoma vy el fibrosarcoma.'™*

Los osteosarcomas laringeos son tumoraciones
sumamente raras con una presentacion del
1%.%7 En 1942 se describi6 el primer caso; sin
embargo, en 1996 Sprinkle y su grupo presen-
taron formalmente la adecuada documentacion
histopatoldgica.® A partir de entonces y hasta
2019 solo se han reportado 33 casos.>*'° Tiene
predileccién por el sexo masculino y la edad
de aparicion es entre la sexta y octava décadas
de la vida.”"" Su diagnéstico es complejo por la
afectacion submucosa y multiples diagnosticos
que se asemejan a células en huso y depositos
de material osteoide.®

Se comunica el abordaje diagndstico, terapéuti-
coy evolucién de un paciente con osteosarcoma
primario de laringe de 77 afios en México.

CASO CLiNICO

Paciente masculino de 77 afios, residente del
sureste de México, con diabetes mellitus tipo 2
e hipertension arterial sistémica con moderado
control médico. Tenia indice tabaquico de 4 ca-
jetillas/afo durante 20 afos suspendido hacia 30
afios y etilismo social. Se refiri¢ a nuestra unidad
por padecer disfonia de 8 meses de evolucién,
fluctuante y progresiva que se exacerb6 en los
Gltimos 4 meses, se asociaba con tos, disnea
de medianos esfuerzos y pérdida ponderal de
8 kg. A la evaluacion se encontré voz de tono
grave, timbre aspero, con intensidad normal,
cuello cilindrico, sin adenopatias; a la fibrosco-
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pia laringea se observé una lesién en la cuerda
vocal izquierda, de superficie lisa, lobulada,
de coloracién rosada con zonas violaceas, que
impedia la adecuada coaptacion de cuerdas
vocales (Figura 1). Se realiz6 tomografia com-
putada de cuello con contraste (Figura 2) para
evaluar la extension y las caracteristicas de la

=

Figura 1. Fibroscopia laringea: tumoracién en la
cuerda vocal izquierda. Codigo QR para ver video
de fibroscopia.

Figura 2. Tomografia computada simple de cuello en
cortes axiales y coronales que muestra una lesién de
bordes regulares con densidad heterogénea similar
a hueso en su interior, localizada en la cuerda vocal
izquierda con extension a la supraglotis que obstruye
el 50% de la luz, sin erosién de cartilagos adyacentes,
sin adenopatias.
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lesion. Se realizé traqueotomia y laringoscopia
directa con toma de biopsia con laser CO,, se
resecé parte de la lesion dependiente de la cuer-
da vocal y la banda ventricular izquierda que
obstruia el 80% de la luz, de color amarillento,
bordes irregulares con zonas friables y zonas
de consistencia cartilaginosa y 6sea (Figura 3).
El reporte histopatolégico indic6 osteosarcoma
condroblastico (Figura 4); se envi6 al servicio
de Oncologia para manejo multidisciplinario.

Se propuso laringectomia total de primera
intencion, pero el paciente rechazé este proce-
dimiento y como alternativa inicié radioterapia
a razén de 30 sesiones con 54 Gy y 2 ciclos de
quimioterapia con carboplatino 300 mg por el
antecedente de insuficiencia renal crénica. El
paciente tuvo rapida evolucién de los sintomas
y progresion de la enfermedad en tres meses a
pesar del tratamiento (Figura 5) por lo que final-
mente acepto la laringectomia total. Figura 6

Se confirmé el diagnostico de osteosarcoma
osteobldstico de alto grado (grado Ill) por pre-

Figura 3. Fibroscopia laringea posterior a toma de
biopsia, sitio de reseccion en la cuerda vocal izquierda
con datos de cicatrizacion (fibrina).

sencia mayor al 50% de material osteoide en el
tejido analizado, con infiltracién neoplasica al
hueso hioides, cartilago tiroides y tejidos blan-
dos adyacentes, borde anterior con infiltracién
neopldsica; margenes proximal y distal negati-
vos, sin invasién linfovascular ni perineural y
tejido tiroideo sin evidencia de infiltracion.

El paciente tuvo metastasis pulmonar a los 4
meses (Figura 7) de la laringectomia total, de-
terioro sistémico y falleci6 a los 13 meses del
diagndstico.

DISCUSION

Los sarcomas de laringe son lesiones poco fre-
cuentes que representan solo un 0.3-1% de todas
las tumoraciones laringeas;*'*'* de los sarcomas
encontrados en la laringe los condrosarcomas
son los mas usuales”*" y los osteosarcomas
los mds raros; por tanto, hay poca informacion
en la bibliografia al respecto. Se mencionan
posibles factores etiolégicos asociados con
esta enfermedad, como antecedente de radio-
terapia, enfermedad de Paget, displasia fibrosa,
retinoblastoma;** también se ha asociado con
exposicion a hidrocarburos arométicos,' pero el
paciente del caso comunicado no tenia ninguno
de estos antecedentes. No se ha reportado rela-
cién directa con ingesta de alcohol o tabaco.****

En una revision realizada en 2015 por Mosalleum
y SU grupo se revisaron 26 casos de osteosarco-
mas de laringe descritos desde 1942 hasta 2015
e identificaron la edad de manifestacion que va
de 51 a 80 afos, con claro predominio del sexo
masculino en una relacién 13:1 y los sintomas
predominantes de inicio fueron disfonia y dis-
nea;>>%1% otros sintomas reportados incluyen
disfagia, odinofagia, estridor, masa de cuello,
hemoptisis y obstruccién de la via aérea. Estas
tumoraciones tienen mal prondstico con alta
recurrencia local® y metastasis a distancia tem-
pranas de origen hematégeno principalmente al
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Figura 4. A. Lesion de la cuerda vocal izquierda, miltiples fragmentos irregulares, blandos de 3.5 x 3 x 0.5 cm.
B. Células mesenquimales atipicas y gigantes de tipo osteoclastico (flecha blanca) caracteristicas de esta neo-
plasia, produccién de osteoide maligno, trabéculas delgadas basofilas, eosindfilos, homogéneos, vidriosos con
contornos irregulares y anillos osteoblasticos. Ki-67: positivo en el 60%. Citoqueratina cocktail, PS-100, CD-34:
negativo. C. Predominio significativo de material osteoide producido por la neoplasia. D. indice mitético alto
caracteristico de neoplasia mesenquimal. E. Vimentina: positivo; marcador para filamentos intermedios que se
encuentra presente en todas las neoplasias mesenquimales.

pulmén.'391 En este articulo se reporta también
supervivencia de 12.6 meses y de solo un 23.5%
a dos anos.’ Una revision actualizada realizada
en 2020 por Makitie y colaboradores® presenté
34 casos incluidos los del estudio realizado en
2015; la informaciéon se mantuvo consistente
con la reportada previamente y enfocaron su
estudio en los hallazgos histopatolégicos del
osteosarcoma de laringe.

Su origen usualmente es en las cuerdas vocales,
el cartilago cricoides y el cartilago tiroides.>?

Para el diagnéstico es fundamental contar con
estudios de imagen, como la tomografia com-
putada que puede mostrar una lesién infiltrativa
con areas de calcificacion, aunque esto no es

caracteristico solo de los osteosarcomas.>® Los
carcinomas sarcomatoides suelen tener asocia-
cién con la mucosa superficial, mientras que los
sarcomas se manifiestan entre los tejidos blandos
y estructuras cartilaginosas.” La resonancia mag-
nética puede utilizarse para definir la extension
a tejidos blandos.’

Respecto a los hallazgos histopatoldgicos para
sospechar osteosarcoma primario destaca de
manera macroscépica que esta lesion tiene una
apariencia polipoide o exofitica, granulosa y con
areas de osificacion que dificultan realizar cortes
para la toma de biopsia.’

En términos microscopicos, el tumor se compone
de células en forma de huso, mesenquimales
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Figura 5. Fibroscopia laringea de progresion de la
tumoracion, tumoracion que obstruye el 100% de luz.
Cédigo QR para ver video de fibroscopia.

Figura 6. Laringectomia total.

francamente malignas asociadas con osteoide
y formacién de hueso neopldsico inmaduro; los
nicleos muestran hipercromasia o pleomorfis-
mo y mdltiples mitosis. Se observan también
células atipicas, gigantes y células similares a
osteoclastos, se ha descrito también que puede
identificarse invasién venosa.®® La inmunohis-
toquimica ha demostrado que la neoplasia es
positiva para vimentina y negativa para desmina,
proteina S-100, citoqueratina (AE1/AE3, MNF-
116, CK5/6, CK7, CK8, CK19, CK20) y antigeno
de membrana epitelial. Los estudios con micros-
copio electrénico muestran células que semejan
osteoblastos con nicleos pleomdrficos y nucléo-
los de tamafios variables, abundante citoplasma
que contiene numerosas cisternas dilatadas de
reticulo endoplasmatico rugoso. Son células
envueltas en fibras de colageno intercaladas
con predominio de elementos osteoblasticos,
pero también puede encontrarse tejido fibroso y
cartilaginoso.? Es probable que por este motivo
se dio el diagndstico inicial de osteosarcoma
condroblastico con la primera pieza de biopsia
enviada a estudio patolégico.

La ausencia de diferenciacién epitelial y la pro-
duccion de material osteoide son pautas que
orientan el diagnéstico hacia un osteosarco-
ma,>*®13 pero no son exclusivas de éste y debe
diferenciarse de otras enfermedades, como el
condrosarcoma y el carcinoma sarcomatoide.>*

No existe un consenso general respecto a la
modalidad de tratamiento mas efectiva.’ El
tratamiento con cirugia radical con margenes
amplios, como lo ofrece la laringectomia total,
es el mds aceptado para control local y a largo
plazo;*¢821° |a radioterapia no ha demostrado
ser efectiva y en algunos casos en los que se dio
tratamiento con radioterapia primaria se obtuvo
escasa supervivencia, ya que se ha visto que
los osteosarcomas son radiorresistentes.>® La
quimioterapia coadyuvante se ha sugerido en
osteosarcomas de esqueleto para incrementar
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Figura 7. A. Telerradiografia de térax previa a laringectomia sin datos de metastasis. B. Telerradiografia de t6rax
4 meses después de la laringectomia con miltiples nédulos pulmonares de dimensiones variables, de densidad
intermedia, compatibles con metastasis. C. Tomografia computada de térax con evidencia de metastasis pulmonar.

las tasas de supervivencia, pero su beneficio en
osteosarcomas de cabeza y cuello es contro-
vertido.>® Nuestro paciente no demostré tener
beneficio con quimioterapia ni radioterapia, ya
que la lesion recidivo a los tres meses de manera
mds agresiva.

En el caso comunicado por Bahl y su grupo en
2015, un paciente con osteosarcoma de laringe
transglético, se realizd laringectomia, tiroidec-
tomia total y faringectomia parcial, seguidas de
quimioterapia con doxorrubicina y cisplatino
y posteriormente radioterapia de 66 Gy en 33
sesiones con seguimiento a 9 meses libre de
enfermedad.* Es uno de los pocos que atribu-
yen beneficios a la quimio y radioterapia; sin
embargo, también hay que considerar la amplia
reseccion quirlrgica que se realizé previo a estas
terapias coadyuvantes.

En 2014 Bhatt y colaboradores realizaron una
laringectomia casi total de Pearson, preservando
las estructuras contralaterales a la tumoracion
laringea, la lamina posterior de cartilago tiroides
en la insercién de los musculos faringeos sin
alterar la unién cricotiroidea inferior, cartilago
aritenoides, dos terceras partes de la cuerda
vocal y el nervio laringeo recurrente, posterior-

mente se realizé una derivacién suturando el
musculo tiroaritenoideo al mdsculo interaritenoi-
deo permitiendo el cierre durante la degluciény
apertura durante la fonacién, logrando preservar
la funcién de alimentacién y fonacion, ademas,
el paciente recibié radioterapia coadyuvante
cuatro semanas después de la cirugia con se-
guimiento de 15 meses sin datos de recurrencia
0 metastasis.” Este tipo de técnica que puede
preservar la funcionalidad puede ser una opcién
atractiva para los pacientes como el nuestro que
se negd en un inicio a perder la funcionalidad;
sin embargo, se requiere un cirujano bien capa-
citado con experiencia en el drea para obtener
este tipo de resultados.

Los algoritmos de tratamiento se basan en series
de casos retrospectivos de sarcomas en la regién
de la cabezay el cuello y no en ensayos clinicos
prospectivos, lo que hace dificil obtener conclu-
siones vélidas respecto al tratamiento 6ptimo
para estos pacientes.

CONCLUSIONES
El osteosarcoma laringeo es un tumor primario

extremadamente raro con mal prondstico. El ma-
nejo propuesto consiste en reseccion quirdrgica
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amplia con margenes negativos que afectan la
funcidén, aun es debatible si el tratamiento co-
adyuvante con quimio y radioterapia disminuye
la mortalidad.
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