176

Rev Colomb Cir. 2023;38:176-81
https://doi.org/10.30944/20117582.1318

PRESENTACION DE CASO '.)

Check for
updates

Angiosarcoma primario de mama. Reporte de caso y
revision de la literatura

Primary breast angiosarcoma. A case report and literature review

Jairo Gonzélez-Apraez'®, Diego Rubio?®, Daniela Cuadrado®®

1 Médico, residente de Cirugia general, Pontificia Universidad Javeriana, Hospital Universitario San Ignacio, Bogota, D.C., Colombia.

2 Médico, especialista en Patologia y Patologia oncolégica de mama; profesor, Pontificia Universidad Javeriana, Hospital Universitario
San Ignacio, Bogota, D.C., Colombia.

3 Médica, especialista en Cirugia general, magister en Bioética, fellow en Cirugia de mama; profesora, Pontificia Universidad
Javeriana, Hospital Universitario San Ignacio, Bogotd, D.C., Colombia.

Resumen

Introduccion. El angiosarcoma primario de la mama es una neoplasia maligna derivada de las células endoteliales
de los vasos sanguineos, potencialmente agresiva independientemente de su grado histolégico, por lo que su
prondstico es malo. Su diagndstico prequirurgico es dificil, ya que las caracteristicas clinicas e imagenologicas
son inespecificas, y el diagndstico definitivo inicamente se realiza por estudios de patologia. Para su tratamiento
generalmente se requiere de reseccion quirtrgica, radioterapia y, ocasionalmente, quimioterapia.

Caso clinico. Paciente de 49 afios sin antecedentes, que consulté por cuadro clinico de 5 meses de evolucién de
aparicién y rapido crecimiento de masa en mama izquierda. Se realizaron estudios imagenolégicos que reportaron
lesién BIRADS 4a y diagnéstico histolégico de lesién vascular con atipia, por lo cual fue llevada a mastectomia
simple, con informe final de patologia de angiosarcoma primario de mama; tuvo que ser reintervenida por margenes
positivos. Complet6 33 ciclos de radioterapia y dos afios después de la cirugia presenté cambios inflamatorios
en la cicatriz quirudrgica, de la cual se tomd biopsia con reporte de lesion vascular atipica, por lo que fue operada
nuevamente, con reporte histolégico negativo para angiosarcoma residual. Actualmente la paciente esta en
seguimiento imagenoldgico, sin evidencia de recaida tumoral.

Conclusion. Los angiosarcomas primarios de la mama son neoplasias raras y muy agresivas, independientemente de
su grado histolégico, por lo cual es importante hacer un diagnéstico histolégico y tratamiento oncolégico oportunos.
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Abstract

Introduction. Primary breast angiosarcoma is a malignant pathology derived from the endothelial cells of the blood
vessels of the breast. They are potentially aggressive regardless of histological grade, reason why its prognosis is
poor and treatment requires surgical resection plus radiation therapy and occasionally chemotherapy depending
on the degree. Its pre-surgical diagnosis is difficult since the clinical and imaging characteristics are nonspecific,
and the definitive diagnosis is only made by means of pathology studies.

Clinical case. A 49-year-old patient was admitted to the breast surgery outpatient clinic due to clinical symptoms
of 5 months of evolution consisting of the appearance of a painful mass in the left breast. Imaging of the lesion
with ultrasound report BIRADS 4a and a tricot biopsy was taken with histological diagnosis of vascular lesion with
atypia. It was decided to take the patient to a simple mastectomy, with a final report of breast angiosarcoma but
with a margin compromised by a tumor for which she was reoperated. She received 33 cycles of radiotherapy and
continued in follow-up for two years. During this period, the patient presented inflammatory changes in the surgical
scar for which a punch biopsy was done with histological report of vascular atypical lesion. Surgical resection was
performed with final report of negative pathology for residual angiosarcoma. Nowadays the patient continues
imaging follow-up without evidence of a tumour relapse

Conclusion. Primary breast angiosarcomas are a rare malignant pathology, very aggressive regardless of its
histological grade, for which it is important to perform a timely histological diagnosis and oncological treatment.

Keywords: angiosarcoma; breast neoplasms; immunohistochemistry; mastectomy; radiotherapy.

Introduccién

Los angiosarcomas de mama son neoplasias
malignas derivadas del tejido mesenquimatoso,
especialmente de las células endoteliales de los
vasos sanguineos, que distorsionan la arquitec-
tura vascular . Son extremadamente raros, con
una incidencia anual de 4,6 casos por millén de
habitantes y representan menos del 1 % de los
tumores malignos de la mama 2

Usualmente se dividen en dos tipos, dependien-
do de su origen: el angiosarcoma primario de mama,
es una entidad que aparece de novo, sin antecedente
de irradiacion de la mama, que usualmente se pre-
senta en edades tempranas (entre los 30 y 50 afios),
como una masa dentro del tejido parenquimatoso,
sin cambios inflamatorios locales, mientras que el
angiosarcoma secundario esta relacionado a dos
factores desencadenantes, haber recibido radiacién
en el toérax o en la mama (luego de 6 afios) y linfe-
dema crénico luego de un vaciamiento axilar, y es
mas frecuente entre los 60 y 70 afios 2

El diagndstico clinico e imagenoldgico es poco
conclusivo, por lo que se requiere realizar un estu-
dio histopatoldgico completo de la lesién. Debido
a esto, el manejo quirurgico estd indicado en todos
los casos y, posteriormente, con el reporte histo-

patolégico final se define el tratamiento adyuvante
y el pronostico.

El objetivo de este articulo fue describir el diag-
nostico, tratamiento, evolucién y seguimiento actual
de una paciente con angiosarcoma primario de mama,
ya que es una entidad con una incidencia muy baja,
del 0,04 % 3. Se utiliz6 la metodologia descrita en la
guia CARE (Case REport) * para este reporte de caso.

Caso clinico

Paciente femenina de 49 afios, sin antecedentes de
importancia, quien consultd por cuadro clinico de
5 meses de evolucion consistente en aparicién de
masa en el cuadrante supero externo de la mama
izquierda, movil, no dolorosa, sin cambios infla-
matorios en la piel.

Se realizé ecografia de mama que informd
lesiéon pseudonodular con componente quistico
y ectasia ductal, con un drea de 33x19x31 mm,
en coordenadas 1,6 en mama izquierda, conclu-
yendo una lesién BIRADS 4, por lo que se indicé
una resonancia magnética con reporte de masa
heterogénea, con contenido quistico y sdlido,
con marcado realce en region retro areolar. Ante
la sospecha de angiosarcoma primario, se realiz6
biopsia trucut donde describieron lesién neoplasica
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de caracteristicas vasculares con infiltracién al
tejido adiposo circundante, con marcadores de
inmunohistoquimica positivos para CD31, CD34
e indice de proliferacion KI 67 del 15 %, conclu-
yendo lesion vascular atipica.

Los estudios de extensién, como gammagrafia
6sea, tomografia de térax y tomografia de abdo-
men, fueron negativos para lesiones compatibles
con metastasis, entonces, se decidi6 llevar a cirugia
y se le practicé mastectomia simple con preser-
vacién del complejo areola-pezén, con hallazgos
intraoperatorios de masa de aproximadamente
1,5x1,5 cm movil, sin retraccién ni adherencias,
localizada en el cuadrante superior externo de la
mama izquierda, con coordenadas 2,4. Se logré
resecciéon macroscopica completa del tumor.
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En el control a los 20 dias del procedimiento
quirurgico, se entregé reporte de patologia donde
se confirmaba el diagnostico oncolégico de angio-
sarcoma de mama de bajo grado, ya que en los
cortes de hematoxilina y eosina se identificé una
lesion tumoral constituida por canales vasculares
anastomosados, extravasacion de eritrocitos es-
tromales y células endoteliales con hipercromasia
nuclear leve (Figuras 1y 2), con positividad para
los marcadores de inmunohistoquimica CD34 y
ERG (Figura 3). Adicionalmente, mencionaba que
el margen anterior superficial de la pieza quirur-
gica estaba en contacto con el tumor, por lo que se
programo nuevamente a procedimiento quirdrgi-
co para ampliacién de margenes, con reporte de
patologia libre de tumor.

Figura 1. Corte del angiosarcoma de mama de la
paciente, donde se aprecian los canales vasculares
anastomosados (flechas amarilla). Tincion de hema-
toxilina y eosina 4x.

Fuente: Todas las imagenes proceden de la base de
datos de las placas histologicas localizadas en el area
de patologia del Hospital Universitario San Ignacio.

Figura 2. Corte del angiosarcoma de mama de la
paciente, donde se observan celulas endoteliales con
hipercromasia nuclear leve (flechas negra). Tincion de
hematoxilina y eosina 40x.

Figura 3. Marcador de inmunohistoqumica CD31 y ERG del angiosarcoma de mama de la paciente.
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Finalmente, se remiti6 a radioterapia para
completar su manejo oncoldgico adyuvante, donde
determinaron realizar radioterapia a nivel de reja
costal izquierda con 5.000 cGy en fracciones de
200 cGy dia y refuerzo a nivel de la cicatriz quirur-
gica con 1.600 cGy con igual fraccionamiento. La
paciente completd 33 sesiones de radioterapia y
continu6 seguimiento durante dos afios, realizan-
dose ecografia, mamografia y gammagrafia ésea,
sin evidencia de recaida local o lesiones metas-
tasicas.

Al finalizar este periodo de seguimiento, se
identificé a nivel medial de la cicatriz del hemi-
torax izquierdo un area irregular de coloracién
violacea asociada a nédulo inframamario, por lo
que se decidié realizar biopsia punch, con reporte
patolégico de proliferacion de vasos sanguineos,
con células endoteliales con hipercromasia, sin
atipia ni mitosis, marcadores de inmunohisto-
quimica positivos para CD31 y CD34, con KI 67
del 2 %, concluyendo lesién vascular atipica.
En vista de este reporte asociado al antecedente
de angiosarcoma de mama, se decidi6 reseccion
quirurgica del area comprometida, el cual se envi6
a patologia donde no identificaron angiosarcoma
residual.

Actualmente la paciente se encuentra en se-
guimiento clinico con exdmenes fisicos seriados
e imagenes de rutina.

Discusiéon

El angiosarcoma primario de la mama es una neo-
plasia maligna que se origina del tejido conectivo,
especificamente de las células endoteliales de los
vasos sanguineos, y ocasiona una masa multi-
nodular difusa con contenido hemorragico. Este
crecimiento se ha visto relacionado con muta-
ciones en las proteinas PLCG1 y KDR, las cuales
estan relacionadas con la via de sefializacion del
VEGF R2°%, condicionando a que su localizacién
sea profunda en el parénquima de la mama y no
en el tejido celular subcutaneo.

Usualmente se presenta en mujeres jévenes,
entre los 40 y 60 afios, y las caracteristicas clinicas
al examen fisico son inespecificas, identificAndose
zonas con hematomas, las cuales estan asociadas
a una masa de rapido crecimiento, bien definida,

Angiosarcoma primario de la mama

no dolorosa, de aproximadamente 5 cm en el mo-
mento del diagnostico >°.

Las imagenes diagnosticas no son de gran utili-
dad. Por ejemplo, con la mamografia los resultados
son dificiles de interpretar, condicionando falsos
negativos, y en el caso de la ecografia, no hay ha-
llazgos especificos que sugieran el diagnostico ’.
Aunque estos dos estudios imagenoldgicos no
muestran caracteristicas que permitan confirmar
la sospecha diagnostica, se ha descrito que se pue-
de realizar una resonancia magnética con medio
de contraste, que en los angiosarcomas de bajo
grado permite identificar un realce progresivo y
en los de alto grado muestra un rapido realce, con
una rapida eliminacién del medio de contraste,
lograndose identificar algunos vasos de drenaje,
hallazgos que son mas especificos para angiosar-
coma 7%,

A pesar de tener equipos que permiten deter-
minar las caracteristicas de la masa por imagenes,
el diagnostico definitivo no se puede realizar hasta
tener un estudio histopatolégico con tincién de
hematoxilina-eosina y marcadores de inmuno-
histoquimica.

Entre las caracteristicas morfoldgicas, usual-
mente se identifican anastomosis vasculares que
disecan el tejido fibroadiposo y forman canales,
los cuales pueden estar dilatados, comprimidos
o angulados, dependiendo del componente sélido
asociado. En cuanto a las caracteristicas celulares,
se observan células endoteliales, que pueden estar
generando proyecciones asociadas a atipia, con
nucleos hipercromaticos planos o redondos °, lo
que permite la estratificacién del grado histol6gi-
co; por ejemplo, los tumores de bajo grado estan
compuestos por anastomosis vasculares que Uni-
camente disecan el tejido mamario, sin presentar
multiples capas de endotelio ni atipias, mientras
que en los de grado intermedio se identifica multi-
ples capas de endotelio, las cuales pueden generar
proyecciones dando imagenes de papilas, y, por
ultimo, en los de alto grado se evidencian las
anastomosis vasculares, las cuales se encuentran
mezcladas con componente s6lido, con numerosas
mitosis que se asocian a focos de hemorragia y
necrosis °. Aunque se pueda diferenciar en estos
tres grados histologicos, su comportamiento es
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agresivo independientemente de cual grado se
identifique en el momento del diagndstico.

En cuanto a los hallazgos de inmunohisto-
quimica, este tipo de tumor expresa marcadores
endoteliales, como el marcador de membrana vas-
cular endotelial CD31, CD34 y expresion nuclear
de ERG .

Ante la sospecha de angiosarcoma primario o
secundario de la mama, los pacientes deben ser
sometidos a un procedimiento quirdrgico. En la
literatura aun no se reporta cual es el abordaje
quirdrgico mas apropiado entre una terapia con-
servadora o mastectomia total. Sin embargo, si se
haidentificado que el objetivo del manejo quirtr-
gico es lograr la reseccién completa del tumor, con
margenes negativos, los cuales se definen como
una distancia de mas de 2 cm del tumor al margen
periférico (reseccion R0) .

En relacion con el vaciamiento axilar, aun
no se ha planteado una recomendacién para
realizar reseccion de ganglios linfaticos axila-
res ya que la diseminacién del tumor es por via
hematdgena y las metastasis ganglionares son
poco comunes *11,

Paralos factores prondsticos de la enfermedad
se ha concluido que, si bien el grado histolégico
no es importante para definir el prondstico, algu-
nos autores han mencionado que un alto grado
histolégico sumado al tamafio del tumor mayor
a 5 cm y margenes positivos al momento de la
reseccidn quirurgica se asocian con mayores tasas
de recaida y menos afios de supervivencia libre de
tumor 1%, De aqui parte la importancia de realizar
radioterapia para asi garantizar el control local de
la enfermedad, por lo que se ha propuesto usar
dosis mayores de 4.800 cGy °.

El riesgo de metastasis para sarcomas es de
aproximadamente el 50 %, pero en la literatura
no se ha descrito el beneficio o no de la quimio-
terapia en el angiosarcoma de mama, por lo que
no se puede dar una recomendacién apropiada en
cuanto a esta alternativa terapéutica. Sin embargo,
se ha demostrado que la quimioterapia con doxo-
rrubicina e isofosfamida en paciente con tumores
mayores de 5 cm y con reporte histopatologico de
alto grado, logra reducir las tasas de recurrencia
local y de diseminacién sistémica 2
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Una vez se ha alcanzado el control tumoral
completo con la resecciéon quirurgica y se ha
decidido iniciar radioterapia y/o quimioterapia
como tratamiento adyuvante, se recomienda que
los pacientes se sometan a un seguimiento estric-
to durante los primeros dos afios después de la
cirugia, con examen fisico e imagenes como reso-
nancia magnética o tomografia del térax en caso
de haber realizado mastectomia total, debido a
que el 80 % de las recurrencias tumorales o me-
tastasis de la misma se identifican en este periodo.
Las recomendaciones en cuanto a la frecuencia
de esta vigilancia estan dadas segun el estadio
tumoral, entonces, para los tumores estadio I, se
recomienda historia y examen fisico cada 3 a 6
meses en los primeros 2 afios y luego cada afio,
de igual forma se indica toma de tomografia de
torax cada 6 a 12 meses, mientras que las reco-
mendaciones para los estadios tumorales Il y III,
son realizar examen fisico e historia clinica junto
con tomografia de térax cada 3 a 6 meses en los
primeros 3 afios, cada 6 meses por los siguientes
2 afios y luego anualmente 1.

En el caso clinico mencionado se evidencia-
ron las dificultades diagnosticas que se tuvieron
al inicio del proceso salud enfermedad de la pa-
ciente, en donde debido a los cambios al examen
fisico y los hallazgos imagenoldgicos inespecificos
se identificé la necesidad de realizar biopsia de
la lesién para poder orientar el diagndstico, ob-
teniéndose reporte de angiosarcoma de mama.
De acuerdo con lo encontrado en la literatura,
la paciente fue llevada a reseccion quirurgica e
inicio de radioterapia adyuvante, con adecuada
vigilancia postoperatoria con imagenes, donde
se logré detectar una posible recaida, manejada
quirdrgicamente con reporte de patologia nega-
tivo para recurrencia de angiosarcoma.

Asi, podemos evidenciar la complejidad de
llegar al diagnéstico de esta enfermedad y que,
independientemente de que su prevalencia sea
muy baja, son estados patoldgicos a los cuales los
cirujanos generales pueden estar expuestos. Este
reporte de caso enfatiza la importancia de tener
la sospecha diagnoéstica, garantizando asi que a
pesar de que los hallazgos al examen fisico y en
las imagenes diagndsticas (como la ecografiay la
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mamografia) sean poco concluyentes, se deben
utilizar los recursos histopatolégicos a través de
la realizacién de biopsias para poder definir la
presencia de angiosarcoma de mama, principal-
mente en mujeres que no tienen antecedentes de
exposicion a radiacion o vaciamiento ganglionar
axilar, logrando asf impactar en la calidad de vida
y en el prondstico a corto y mediano plazo en caso
de presentarse esta patologia.

Conclusion

El angiosarcoma primario de la mama es una en-
fermedad neoplasica rara, que ocurre en mujeres
jovenes quienes no han sido expuestas a manejo
por radioterapia para cancer de mama. A pesar
de que el diagndstico clinico es complejo, se debe
tener una alta sospecha de la enfermedad para as{
lograr un diagnoéstico oportuno y un tratamien-
to oncoldgico completo, que mejore la sobrevida
global de la enfermedad y supervivencia libre de
enfermedad.
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