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Resumen

La sinovitis villonodular pigmentada es un tumor benigno del tejido sinovial de muy
baja incidencia. El compromiso de tobillo es atin menos frecuente. Se requiere diag-
néstico y manejo precoz para evitar secuelas funcionales y mecdnicas irreversibles. Se
manifiesta inicialmente con aumento de volumen de partes blandas, edema o derrame
articular y puede evolucionar con dolor progresivo y dano articular avanzado. Existe
una forma focal y una difusa, siendo esta Gltima la de peor pronéstico. El examen
diagnéstico de eleccion es la resonancia magnética, confirmdndose por biopsia en la
que se observa tejido sinovial inflamatorio con depésitos de hemosiderina. El trata-
miento es quirdrgico y consiste en sinovectomia abierta o artroscdpica. La recurrencia
es de hasta un 40%, por lo que estdn descritas terapias coadyuvantes bioldgicas y ra-
dioterapia. Este articulo expone el caso de un hombre de 30 afos que consulta por
dolor y claudicacién del tobillo izquierdo, encontrindose en el estudio imagenoldgico
(resonancia magnética) hallazgos compatibles con sinovitis villonodular pigmentada
difusa del tobillo, con extensién a la articulacion subtalar, por lo que se realiza artros-
copfa para tratamiento y biopsia. En este reporte de caso se ilustran los resultados con
este paciente y una revision bibliogréfica del tema.

Abstract

Pigmented villonodular synovitis is a benign tumor of synovial tissue with a very low
incidence. Ankle location is even less frequent. Early diagnosis and management are

required to avoid irreversible functional and mechanical sequelae. The clinical presentation starts with edema or joint effusion and may progress

with pain and advanced joint degenerative changes. Pigmented villonodular synovitis can be focal or diffuse, the latter being the type with the

worst prognosis. When suspected, magnetic resonance imaging is performed, and the diagnosis confirmed with a biopsy in which synovial inflam-

matory tissue with hemosiderin deposits is observed. An open or arthroscopic synovectomy is preferred over surgical management. Recurrence is

up to 40%, which is why biological coadjutant therapies and radiotherapy are described. This article presents the case of a 30-year-old man who

presented with pain and claudication of the left ankle; the imaging study findings were compatible with diffuse pigmented villonodular synovitis

of the ankle with extension to the subtalar joint, leading to arthroscopy for treatment and biopsy. This case report illustrates the results with this

patient and a literature review of the subject.
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Ideas clave

e  Lasinovitis villonodular pigmentada del tobillo afecta solo al 2,5% de los casos. Un diagnéstico y tratamiento tardio provoca secuelas

osteoarticulares irreversibles.

e  La historia clinica es inespecifica, por lo que el diagnéstico requiere de alta sospecha clinica y conocimiento de los hallazgos imagenol6-

gicos.

e  Laresonancia magnética es el examen de eleccién, cuyo signo patognomonico es el blooming artefact. La biopsia confirma el diagnéstico.

El tratamiento es la sinovectomia.

e  La recurrencia puede llegar hasta 40% post sinovectomia, por lo que en casos seleccionados se recomiendan medidas adyuvantes como

radioterapia, terapia bioldgica o radiosinoviortesis

Introduccién

La sinovitis villonodular pigmentada o tumor de células gigantes te-
nosinoviales corresponde a una proliferacién benigna del tejido si-
novial de articulaciones, bursas o vainas tendinosas'. Tiene una in-
cidencia de 1,8 casos por un millén de habitantes, y la localizacién
en el tobillo corresponde al 2,5% del total de casos de sinovitis vi-
llonodular pigmentada'. Se considera que su origen es tumoral en
vista de hallazgos de anormalidades cromosémicas, genéticas y sobre
expresién de la citocina factor estimulante de colonias 1 (CFS-1)°.
Corresponde especificamente a tejido sinovial hipervascular prolife-
rativo compuesto por macréfagos y células multinucleadas gigantes
mutadas que reclutan otras células inflamatorias mediante la expre-
sién del receptor de citocina factor estimulante de colonias 1 (CES1-
R) activando osteoclastos, histiocitos y linfocitos* generando des-
truccién en el hueso y cartilago adyacente. La hemosiderina, que le
da su pigmentacién caracteristica es debido a la degradacién de la
hemoglobina??.

Existen dos formas de presentacién clinica segin la Organizacién
Mundial de la Salud para los tumores de células gigantes®, una difusa
que afecta a toda la sinovial de la articulacién y otra localizada que
afecta s6lo una parte restringida.

Epidemioldgicamente, la forma localizada es més frecuente en mu-
jeres de 40 a 50 anos, afectando principalmente los dedos (85%)
siendo menos frecuente en otros lugares como mufiecas, tobillo, pie
y rodilla. En cambio, la sinovitis villonodular pigmentada difusa es
mds comudn en hombres menores de 40 afios, con una mayor inci-
dencia en rodilla (75%), y luego en cadera, tobillo y hombro®.

El principal tratamiento®? corresponde a la sinovectomia quirtrgica
total para la forma difusa, o localizada en la presentacién focal. La
tasa de éxito es inversamente proporcional a la cantidad de tejido
sinovial afectado, por lo tanto es necesario su deteccién y diagndstico
precoz para un oportuno tratamiento, teniendo como principal he-
rramienta diagnéstica la resonancia magnética®, cuyos hallazgos son
confirmados posteriormente mediante una biopsia quirdrgica.
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En este articulo se describe un caso clinico de un hombre joven con
sinovitis villonodular pigmentada difusa del tobillo, tratada en
forma artroscépica, junto con una revision del diagnéstico y trata-
miento de la sinovitis villonodular pigmentada.

Caso clinico

Hombre de 30 anos con antecedente de hipertensién arterial, que
consulté por cuadro de dolor progresivo en tobillo izquierdo, aso-
ciado a claudicacién desde hace cinco meses sin antecedente de
trauma. El dolor aumentaba con la actividad y habia presentado al-
gunos episodios de bloqueo articular. No referfa sintomas de inesta-
bilidad ni cuadros similares en otras articulaciones.

Al examen fisico del tobillo, destacaba una extremidad bien alineada
con aumento de volumen en relacién a los recesos lateral y medial.
El rango articular estaba levemente disminuido por dolor. A la pal-
pacién presentaba dolor en la regién anterolateral y anteromedial del
tobillo. A la marcha destacaba una evidente claudicacién antidlgica
en la extremidad inferior izquierda. Pulsos arteriales conservados.
Sensibilidad L3-S2 sin alteraciones.

En la radiografia se observaron signos de artrosis grado 2 de Taka-
kura, engrosamiento sinovial, signos de derrame articular tibioastra-
galino, sin aumento de volumen de partes blandas y restantes espa-
cios articulares de amplitud conservada (Figura 1). En la resonancia
magnética se demostraron engrosamientos sinoviales nodulares in-
traarticulares en el receso tibioastragalino anterior y posterior, con
extension extracapsular, lateral al cuello del astrdgalo y al seno del
tarso, de intensidad heterogénea, con sefial en T1 y T2. También se
evidencié algunos focos hiperintensos con artefactos que aumentan
el tamano de las lesiones en secuencia T2 gradiente (fenémeno des-
crito en la literatura anglosajona como blooming artefact), y que
luego del uso de gadolinio como contraste paramagnético, presenta
refuerzo en recesos anterior y posterior, asociado a edema yuxtacap-
sular de predominio anterior y edema a nivel del seno del tarso (Fi-
gura 2). Se concluyé que estas lesiones en el compartimiento tibio-
talar con extensién al margen lateral del seno del tarso correspondian
muy probablemente a sinovitis villonodular pigmentaria crénica.



Figura 1. Radiografias de tobillo izquierdo con carga.

|

Proyecciones (a) antero-posterior, (b) lateral y (c) oblicua, con carga de tobillo izquierdo.

Se observa segtin lo descrito en el texto disminucién del espacio articular medial tibioastragalino (Grado II, Takakura) y signos de derrame articular.

Fuente: imdgenes del paciente en Radiologfa Red Salud UC-Christus.

Figura 2. Resonancia magnética de tobillo izquierdo, corte sagital.

(a) Fase con densidad de protén con saturacién grasa (ePDW sat).
(b) Fase en T1 (eT1W ).
(c) Fase de gradiente fast feel echo (smFFE).

(d) Fase en T'1 con gadolinio (eeT1W sat sag gad). Flecha azul: engrosamiento nodular en receso tibioastragalino anterior. Flecha verde blooming artefact.

Flecha roja: refuerzo con gadolinio.
Fuente: imdgenes del paciente en Radiologfa Red Salud UC-Christus.

Con el diagnéstico probable de sinovitis villonodular pigmentada
difusa, se realizé una artroscopia de tobillo (Figura 3). Se utilizaron
los portales anteromedial y anterolateral de tobillo y anterior, ante-
rolateral y posterolateral para la articulacién subtalar. En el procedi-
miento, se observé abundante tejido sinovial de color amarillento
rojizo en los recesos anterolateral, anteromedial y posterolateral del
tobillo, asi como en el seno del tarso. Se realizé sinovectomia con
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shaver de 4,5 milimetros hasta observar la articulacién limpia sin res-
tos de tejido sinovial. Ademds, se encontraron dos cuerpos libres de
la sinovial, amarillos, gomosos, de cuatro milimetros de didmetro,
que se extrajeron en forma artroscépica desde la articulacién del to-
billo. También se evidenci6 dafio condral de todo el tercio anterior
del talo que se regularizd hasta obtener cartilago y hueso subcondral
estable. Se envi6 sinovial para estudio histopatolégico.
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Figura 3. Visién artroscépica de articulacién tibio-talar y subtalar.

En estas tres imdgenes (a,b,c) se aprecia el abundante tejido sinovial. Remocién con shaver en (a) y (c).

Fuente: imdgenes del paciente obtenidas en pabellén.

En el postoperatorio se deja bota ortopédica y se inicia rehabilitacién
permitiendo carga parcial de 20 kilos en la extremidad operada y
marcha con dos bastones y ejercicios de rango articular, fortaleci-
miento en cadena cerrada y balance en descarga. La Figura 4 muestra
el tobillo operado a las tres semanas. Al mes de evolucién se logra

Figura 4. Evolucién post operatoria (tres semanas post cirugfa).

marcha con un bastdn, se inician ejercicios en cinta rodante y se re-
tira definitivamente a las cinco semanas. A las ocho semanas de la
cirugia, el paciente presentaba un alivio del dolor de un 90%, ausen-
cia de claudicacién y rangos de movilidad articular completos en to-

billo.

Visién superior (a) y lateral (b). Se observan heridas cicatrizadas de portales artroscépicos anteromedial y anterolateral de tobillo, asi como los portales anterior, anterolateral y

posterolateral para la articulacién subtalar.
Fuente: imdgenes del paciente obtenidas en el control médico ambulatorio.

En el estudio anatomopatolégico (Figuras 5, 6, 7) se observé tejido
sinovial con abundantes células mononucleares de tipo histiocitico,
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presencia de células multinucleadas y pigmento intracelular corres-
pondiente a hemosiderina, comprobando asi el diagnéstico de sino-
vitis villonodular pigmentada difusa.
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Figura 5. Biopsia, muestra de componente velloso.

Hematoxicilina-eosina) 40x, sinovitis villonodular pigmentada componente velloso. Cada una de las imdgenes muestra una vellosidad. En la fotografia A la vellosidad es menos
celular y tiene estroma fibroso e infiltrado inflamatorio, mientras que en las muestras B y C se observa menos estroma y muchas células. 1: hiperplasia sinovial.
Fuente: imdgenes del paciente facilitadas por Departamento de Anatomia Patoldgica de la Red Salud UC-Christus.

Figura 6. Biopsia, muestra de componente nodular.

Hematoxicilina-eosina A:40x, B, C y D: 400x, sinovitis villonodular pigmentada componente nodular.

A. Nédulo con numerosas células mononucleares y tres células gigantes multinucleadas arriba hacia la izquierda.

B. Se observan células mononucleadas de aspecto histiocitico y al centro pigmento intra citoplasmético de tipo hemorragia antigua (hemosiderina).
C. En la mitad izquierda dos células gigantes multinucleadas, las células restantes mononucleadas de tipo histiocitico.

D. Revestimiento sinovial. 1: célula gigante tipo osteocldstica. 2: calcificacién. 3: tejido conectivo. 4: osificacién encondral.

Fuente: imdgenes del paciente facilitadas por Departamento de Anatomia Patoldgica de la Red Salud UC-Christus.
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Figura 7. Biopsia, muestra de cuerpo libre intraarticular.

Hematoxicilina-eosina A: 40x, B, C y D: 200x.

A'y B. Cuerpo libre intraarticular correspondiente a condromatosis sinovial secundaria al traumatismo articular y sinovitis villonodular pigmentada.

C. Nédulo de tejido cartilaginoso revestido por membrana sinovial. Se observa la disposicion en capas mds o menos concéntricas del tejido cartilaginoso con distintos grados de

calcificacién.

D. Cartilago con distintos grados de calcificacién. 1: pigmento. 2: célula gigante multinucleada. 3: hiperplasia sinovial.

Fuente: imdgenes del paciente facilitadas por Departamento de Anatomia Patoldgica de la Red Salud UC-Christus.

. .,
Discusién

El caso presentado es clinicamente concordante con otros reportes
en la literatura'™, ya que se presenta como un cuadro de dolor cré-
nico de tobillo, asociado a edema y sin antecedentes de trauma. La

clave al enfrentarse en casos como el presentado, es mantener una
alta sospecha diagnéstica y confirmarlo con la resonancia.

Estudio imagenoldgico

Los signos radiograficos descritos para la sinovitis villonodular pig-
mentada son aumento de volumen articular®’, sin calcificacién y en
un inicio con espacio articular conservado progresando a erosiones y
quistes yuxtaarticulares y subcondrales?, coincidiendo con los hallaz-
gos de este caso. Como estos hallazgos son inespecificos, el examen
imagenoldgico clave es la resonancia magnética, que permite carac-
terizar las lesiones, su extension y planificar la cirugfa. El signo pa-
tognomonico de la sinovitis villonodular pigmentada corresponde al
blooming artefact que consiste en el debilitamiento desproporcio-
nado de la sefial en las secuencias de eco gradiente y estado estable
eco dual® resultantes del depésito de hemosiderina®. La combinacién
de estos depésitos de hemosiderina, mds masas de tejido blando vi-
llonodular y/o multiples erosiones 6seas son altamente sugerentes de
sinovitis villonodular pigmentada’, hallazgos que fueron identifica-
dos en la resonancia magnética de este paciente, aumentando la cer-
teza de este diagndstico. Sin embargo, se deben tener presente otros
diagnésticos diferenciales que también desarrollan depésitos de he-
mosiderina, como la artropatfa hemofilica, la condromatosis sino-
vial, hematomas, tumor de células gigantes, patologia reumdtica ini-

cial y otras de menor frecuencia®*®.

La artropatia hemofilica se distingue de la sinovitis villonodular pig-
mentada por tener patrén erosivo dseo diferente, mientras que la
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condromatosis sinovial se caracteriza por presencia de multiples
cuerpos mineralizados intraarticulares. Otras patologias con infiltra-
ciones de tejido blando a considerar son el sarcoma sinovial y la ar-
tropatfa amiloidea®®. A diferencia de la sinovitis villonodular pig-
mentada el sarcoma tiene alta sefial en T2. En cambio la artropatia
amiloidea coincide con baja sefial en T1 y en T2, pero tiene ausente
el blooming artefact. Otros diagnésticos diferenciales que también
presentan sefal intermedia en T2 son fibromatosis, xantomatosis o
sarcoma desmoide, sin embargo su cuadro clinico difiere al de la si-
novitis villonodular pigmentada®?.

Considerando que el pronéstico y el tratamiento son muy diferentes
segtin la patologfa en particular, es esencial siempre confirmar con
biopsia.

Histologia

En el estudio histopatoldgico de la forma difusa se visualizan vesti-
gios de tejido sinovial papilar hipervascular® con células mononu-
cleares similares a histiocitos, células gigantes multinucleadas similes
a osteoclastos y otras células inflamatorias® con pigmentacién de he-
mosiderina intra y extracelular, diferencidndose de la forma locali-
zada en que esta tltima carece de la arquitectura villonodular y estd
encapsulada®. Dicha descripcién fue compatible con lo encontrado
en la muestra histopatoldgica de este paciente (Figuras 5 y 6), com-
probando el diagnéstico imagenoldgico.

De acuerdo a los reportes™®, macroscépicamente se pueden observar
uno o varios néddulos desde blanquecinos a café amarillento o rojizo,
segtin la cantidad de hemosiderina, tal como los hallados en la Figura

3.
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Tratamiento

El tratamiento de eleccidn es la sinovectomia total para prevenir la
recurrencia, asi como las erosiones y cambios degenerativos de la ar-
ticulacién. Excepcionalmente, podria considerarse la vigilancia cli-
nica s6lo en caso de los pacientes asintomdticos® sin dolor, sintomas
mecdnicos ni signos de rdpida progresion en la resonancia magné-
tica’. En el caso presentado, dado el extenso compromiso articular y
que el paciente estaba muy sintomdtico se decidié el tratamiento
quirflrgico. Conjuntamente, por ser menos invasiva, tener una exce-
lente visualizacién de la sinovial afectada y menor tasa de complica-

3,7-9

ciones postoperatorias®’”?, asi como la ausencia de compromiso de

extraarticular, se opt4 por realizar la sinovectomia artroscépica'’.

La recurrencia reportada de sinovitis villonodular pigmentada en to-
billo y pie es variable, con tasas hasta 40%* segtin el tipo, la articu-
lacién afectada, técnica quirdrgica y uso de radioterapia postopera-
toria’. En caso de osteoartritis avanzada y sintomdtica, la artrodesis
de tobillo estd reportada como tratamiento inicial''%, pero dado que
muchas veces el dolor estd provocado por la sinovitis villonodular
pigmentada, recomendamos la sinovectomia como opcién terapéu-
tica inicial y dejar para un segundo tiempo la artrodesis o prétesis de
tobillo, siendo esta la decisién terapéutica elegida para este caso.

Finalmente, atin estd en estudio el uso de terapias adyuvantes. Den-
tro de estas se encuentra la radioterapia®’, no considerdndose nece-
saria en la sinovitis villonodular localizada pues el control seriado
con resonancia magnética o el tratamiento quirdrgico en caso de ser
sintomdtica son suficientes. En contraposicidn, la radioterapia atin
es tema de debate en la sinovitis villonodular pigmentada difusa,
dada las mayores tasas de recurrencia post sinovectomia'. En este
sentido, una revisién sistemdtica reciente con metanilisis'® obtuvo,
con muy baja calidad de evidencia, que la tasa de recurrencias dis-
minuia con radioterapia adyuvante en sinovitis villonodular pigmen-
tada de rodilla (Odds ratio = 0,31, intervalo de confianza 95%: 0,14
a 0,70, valor p = 0,01). La radioterapia no serfa justificable segtin
otros estudios [2,14], debido a efectos adversos que superan los be-
neficios como dafio cutdneo, rigidez articular y sarcoma por radiote-
rapia. En vista de la controversia, falta entonces mayor y mejor evi-
dencia referente a radioterapia. Nuestra recomendacién es conside-
rar la radioterapia en casos en que no sea técnicamente posible reali-
zar una sinovectomia quirtrgica total en la sinovitis villonodular pig-
mentada difusa.

Otra opcién adyuvante comprende a terapias biol6gicas cuyo blanco
es el eje CSF-1/CSF-1R*'>!6, ya sean moléculas pequefias o anti-
cuerpos como el imatinib, el nilotinib, emactuzumab,
PLX3397,RG7155, entre otros agentes que atacan esta via, con tasas
de respuesta en lo referente a control del tumor y/o mejoria sinto-
mdtica o funcional de 19; 93,6; 86; 52 y 86% respectivamente, re-
portando efectos adversos leves a moderados como edema facial (pe-
riorbitario), astenia, cambio de pigmentacién del pelo, nduseas, dis-
geusia, prurito, piel seca y rash'>'®. Cabe destacar que si bien sus
resultados son prometedores, estas terapias ain estdn en fase de in-
vestigacion®>'.

Un estudio reciente!” propone para aquellos casos refractarios a tra-
tamientos convencionales sistémicos o locales y/o contraindicacio-

nes a otros, como por ejemplo intervenciones quirtrgicas, el uso de
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la sinoviortesis radiosiotdpica, o radiosinoviortesis, que consiste en
una inyeccién intraarticular de radioisétopos (citrato, cromato o sul-
fato) emisores B de corto alcance que permiten irradiar selectiva-
mente la sinovial, respetando el cartilago y el hueso. Dicha técnica
logré mejoria clinica en dolor y rango de movilidad en el 100% de
los pacientes con sinovitis villonodular pigmentada de rodilla,
siendo muy esperanzadora como alternativa terapéutica.

Conclusién

La sinovitis villonodular pigmentada de tobillo es una patologia que
pese a ser muy poco frecuente, necesita de un diagndstico y terapia
precoz para disminuir las posibilidades de dafio osteoarticular, con
secuelas funcionales y mecdnicas irreversibles.

La historia clinica es inespecifica, por lo que el diagndstico requiere
de alta sospecha clinica y conocimiento de los hallazgos imagenolé-
gicos. Luego de un estudio inicial con radiografias, el examen de
eleccién es la resonancia magnética, en la cual el signo patognomo-
nico corresponde al blooming artefact. La biopsia confirma el diag-
néstico.

El tratamiento es la sinovectomia total, prefiriéndose la via artrosc6-
pica para el compromiso intraarticular y la abierta en compromiso
extraarticular. La recurrencia de la enfermedad reportada es de hasta
un 40% post sinovectomia, por lo que se han propuesto medidas
adyuvantes tales como radioterapia, terapia bioldgica y la radiosino-
viortesis.
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