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INTRODUCCION

Angiosarcoma mamario
tras tratamiento
conservador del cancer
de mama. A proposito
de un caso

SUMMARY

Development of secondary malignant tumors is one of the complica-
tions that could appear after breast surgery and irradiation. It could be a
local recurrence or second primary tumors, as angiosarcomas. Bone
sarcomas and breast angiosarcomas after mastectomy (Stewart-Treves
Sd.) had been reported before, but recently there have been reported
only a few cases of breast angiosarcomas after breast conservative sur-
gery and following irradiation. They have been found more in relation
with irradiation.

A case of breast angiosarcoma associated to lymphedema and irradia-
tion after breast conservative therapy is presented. Authors perform a
world literature review and comment on its origin, clinical and patholo-
gical diagnosis, evolution, prognosis and treatment. Its recommended
early diagnosis and simple mastectomy are recomended as treatment of
choice because of the bad prognosis and high melastatic power of these

tumors, with bad response to adjuvant chemotherapy and irradiation.
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extraccion completa del tumor con margenes histolé-
gicos sin células cancerosas (tilectomia) mas la eli-

Desde hace algunos afos se han utilizado la ciru-
gia conservadora y la radioterapia en vez de la mas-
tectomia para el tratamiento del cancer de mama
incipiente. El tratamiento conservador (TC) es una
técnica completamente aceptada hoy dia con resul-
tados tan eficaces como los tratamientos radicales,
porque los resultados de andlisis retrospectivos y de
estudios prospectivos con asignacién aleatoria han
logrado cifras similares de control local de la neopia-
sia y de la supervivencia. '> ?* * Este TC supone la

minacién quirdrgica del tejido ganglionar linfatico de
areas anatémicas definidas de la axila (diseccion axi-
lar). Se afade la radioterapia (RT) a dosis de 45 a 50
Gy en toda la mama durante 5 semanas, seguidos
de una dosis de refuerzo (Boost) en la regién con
mayor peligro de recurrencia, donde se alcanza en
total unos 60 Gy. Una de las complicaciones que
puede aparecer tras la aplicacién del TC es la apari-
cion de tumores malignos en el resto de la mama
conservada. Puede deberse a recidivas local o a se-
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gundos tumores primarios, de origen epitelial o con-
juntivo, como es el caso de los angiosarcomas
(AGS).

Estos son tumores malignos originados a partir de
elementos vasculares histicos. Son mas frecuentes
en piel y tejidos blandos superficiales de cualquier lo-
calizacién anatémica, pero so6lo representan un 2%
aproximadamente de todos los sarcomas de partes
blandas.® El AGS de mama es un tumor poco fre-
cuente que representa aproximadamente una de ca-
da 1.700-2.000 neoplasias malignas mamarias,
constituyendo el tipo mas agresivo de todos los tu-
mores mamarios.

Se puede clasificar los AGS por su origen en pri-
marios, sin causa conocida, 0 secundarios, asocia-
dos a determinados factores etiopatogénicos: el lin-
fedema crénico del miembro superior homolateral
postmastectomia (Sd. de Stewart y Treves), el linfe-
dema cronico congénito (enfermedad de Milroy), los
cuerpos extrafios y la presencia de otros tumores. *
En el AGS hepatico también se ha descrito la exposi-
cién a didéxido de torio, arsénico, polivinilo, andrége-
nos y estrégenos.? En la mama se han asociado
con la irradiacion y ya se habia reconocido la apari-
cién de sarcomas 6seos y AGS tras mastectomias
por cancer de mama en la pared toracica del campo
irradiado. 2°

Pero dltimamente también se han descrito algunos
pocos casos tras la aplicacion de TC de la mama

que se acompafian de RT posterior. 2 % % 10 13.18.22.23,
25, 26, 30, 31, 32, 36

MATERIAL Y METODOS

Presentamos un caso de AGS en relacién con lin-
fedema e irradiacién tras cirugia conservadora de
cancer de mama.

Caso clinico

Mujer de 61 afios, sin antecedentes de interés,
que acude en abril de 1987 por notarse un nédulo en
cuadrante superoexterno de mama derecha 15 dias
antes, de unos 3 cm de diametro, clinica y radiolégi-
camente sugestivo de malignidad. Se practica biopsia
extemporanea, que confirma la sospecha de maligni-
dad con diagnéstico de carcinoma ductal infiltrante,
por lo que se procede a practicar cuadrantectomia
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Fig. 1. Angiosarcoma mamario tras tratamiento conservador.

con vaciamiento axilar, del que se aislan 12 adeno-
patias, cuyo estudio histolégico sélo muestra linfade-
nitis inespecifica. En el estudio de extensién no se
encuentran metastasis, por lo que se clasifica como
pT2 NO MO.

Durante julio y agosto de este afio se aplica RT
con campos tangenciales y proteccion pulmonar, a
dosis de 2 Gy por sesién mediante Co 60, danto un
total de 46 Gy. Posterjormente se efectiia sobreim-
presion (boost) a nivel de cicatriz en el acelerador li-
neal con electrones de 9 Mev (10 Gy).

Terminada la RT, sélo se aprecia una discreta ra-
diodermitis himeda en el pliegue submamario, que
cede completamente, y un edema linfatico del miem-
bro superior derecho muy marcado, con crisis linfan-
giticas que se trata con antibiéticos, antiinflamatorios
y diuréticos, sin apenas mejoria. En enero de 1988
se detecta un nédulo de 1 cm de diametro, sospe-
choso de recidiva local, nivel de cicatriz. Se biopsia
con resultado de «esclerosis con atrofia dérmica post-
irradiacién y foco de esteatonecrosis». Se practican
revisiones cada 6 meses, sin mas hallazgos que la
persistencia del linfedema moderado del brazo y ma-
ma y una importante fibrosis postradioterapia en el
area boost.

En diciembre del 1991 la paciente acude por notar
lesién dérmica en otro cuadrante de mama derecha
(inferointerno), con aspecto de angioma o hemato-
ma, que a la exploracién se presenta como un nédu-
lo sobreelevado e indurado de 1 ¢cm de didmetro
aproximadamente, dependiente de piel y sin fijeza a
plano profundo (fig. 1). Carece de expresividad radio-
I6gica y no desaparece con tratamiento con hepari-
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Fig. 2. Angiosarcoma mamario tras tratamiento conservador.

noides tépicos {aescina), sino que aumenta de tama-
flo y consistencia, por lo que en febrero de 1992 se
biopsia con diagnéstico AP de angiosarcoma de ma-
ma: «La neoplasia esta constituida por estructuras
vasculares de contorno irregular, que estan anarqui-
camente interconectadas y tapizadas por células
ovaladas, elongadas y con nucleos hipercromaticos.
Entre tales canales vasculares existen células fusifor-
mes, sarcomatosas, mitéticamente activas. Las luces
contienen hematies.» Las células neoplasicas fueron
positivas frente al antigeno del factor VIII, la lectina
del Ulex Europeus y la vimentina, pero no se tifieron,
sin embargo, con anticuerpos contra desmina ni cito-
queratina.

Posteriormente se practicé mastectomia simple. El
estudio histopatolégico de la pieza mostré a 5 cm del
pez6n una zona de color rojo vinoso, de aproximada-
mente 3,5 cm, por debajo de la cual se apreciaba neo-
formacioén de consistencia carnosa, de aproximada-
mente 4 cm de didmetro, que afectaba piel y tejido
celular subcutaneo. Esta mostrd histolégicamente
una estructura similar a la neoplasia anteriormente
descrita y fue tipificada como angiosarcoma grado 2
con afectacion cutanea, segun el sistema de grada-
cion establecido por Trojani.* En septiembre de
1992 se detecta una recidiva a nivel de cicatriz post-
mastectomia con resultado AP de AGS, por lo que
se le practicé una exéresis amplia y reconstruccién
con plastia abdominal {fig. 2).

En abril de 1993 se detecta una tumoracién de 3 cm

de diametro en axila contralateral, por io que se le
practica linfadenectomia axilar, con diagnéstico AP de
metastasis de AGS en 4 adenopatias de 13 aisladas.
En julio de 1993 acude por algias intensas en co-
lumna y el estudio con radiografia simple y TAC de-
tecta metastasis en columna, que provoca aplasta-
miento de D9 con compresion de canal neural y agu-
jeros de conjuncion. El estudio ecografico muestra
nédulo hepatico heterogéneo en I6bulo hepatico de-
recho que mide 5x 4,3 cm, compatible con afectacién
metastasica. Por la compresién medular se procedié
a irradiar columna dorsal y por las metastasis se apli-
c6 quimioterapia: ifosfamida y adriamicina. Actual-
mente sigue tratamiento con poliquimioterapia.

DISCUSION

La revisién de la bibliografia sélo ha permitido en-
contrar publicados previamente otros 17 casos de AGS
mamario tras cirugia conservadora,? 3 > 10.13. 1, 22,2325,
%.30.81,32. 3 hor lo que nuestro caso seria el 18.° El ries-
go de desarrollarlo ha sido estimado en un 0,4%. %

La etiopatogenia del AGS postmastectomia per-
manece todavia en discusion. Sordillo, ® que presen-
ta una de las series mas largas, encuentra que sélo
22 de sus 34 AGS postmastectomia-radical habian
recibido radioterapia y destaca que los tumores se
originaron frecuentemente fuera de la zona irradiada.
Concluye que la RT es sélo un factor predisponente
y es menos fundamental que la presencia de linfede-
ma. De hecho, autores como Bland* sefalan que la
RT es sélo otro factor contribuyente en el desarrollo
del AGS, en el sentido que favorece el desarrollo de
linfedema. Pero en el caso de TC parece ser que la
RT es un factor etiopatogénico mas importante por-
que s6lo hay un caso descrito en la literatura en el
que un AGS haya aparecido tras tumorectomia y va-
ciamiento axilar sin radioterapia y con linfedema cré-
nico®frente a los 17 descritos postradioterapia.

En nuestro caso la paciente recibié 56 Gy (46 + 10),
que no es una dosis excesiva para el TC del cancer
de mama, pero ademas parece ser que el intervalo
de tiempo entre la administracién de radioterapia y la
aparicién del tumor no esta directamente relacionado
con la dosis absorbida por los tejidos directamente
irradiados. * Nanus y Kelsen calcularon el tiempo de
latencia medio de apariciéon desde que se produce
la irradiacion hasta que un AGS aparece en unos
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12,5 afios, ?° pero en los 3 casos que lo presentan
con irradiacién postmastectomia, los tiempos son 2,5,
4 y 13 afos, cuya media (6,5 afnos) es inferior y méas
parecida al tiempo de nuestra paciente: 4,5 afos.
También en los casos presentados post-TC de can-
cer de mama los tiempos de latencia oscilan entre 4
y 7 afios. Benda®sefala que el paciente con el tiem-
po de latencia mas corto descrito hasta entonces re-
cibié precisamente RT postmastectomia y considera
en cambio que el linfedema seria un desencadenan-
te de aparicién mas tardia.

Segun Terren Ruiz, *' el lugar donde aparece el tu-
mor si esta relacionado con el lugar donde se recibe
la irradiacion.

Normalmente se detectan mediante la exploracién
clinica: aparecen como maculas o papulas rojo-azu-
ladas, a menudo multiples, que en estadios avanza-
dos pueden formar masas polipoides multifocales, ul-
ceradas o hemorragicas, fluctuantes sélidas, con mala
delimitacion, de crecimiento rapido y con gran tenden-
cia a la recidiva local. '® Radiolégicamente no se sue-
le encontrar hallazgos significativos. '® %

Las caracteristicas ultraestructurales del AGS
postmastectomia son idénticas a las de otros tipos
de AGS. El diagnéstico definitivo se realiza mediante
el estudio histopatolégico que se lleva a cabo
mediante métodos convencionales, complementado
con la determinacion histoquimica del antigeno del
factor VIIl y de la lectina del Ulex Europeus, siendo
esta Ultima de gran sensibilidad. " En nuestro caso
fueron positivos desde la primera biopsia. El diag-
ndstico diferencial histolégico de estos tumores debe
realizarse con tumores de estirpe mesenquimal: sar-
coma de Kaposi, hemangiopericitoma, histiocitoma
fibroso con patrén vascular prominente y el granulo-
ma piogénico, y con tumores de estirpe epitelial: reci-
diva local del cancer de mama, melanoma maligno,
carcinoma metastasico (sobre todo rifdn y tiroides) y
tumores primarios ecrinos. *°

El pronéstico de las pacientes con AGS es muy
pobre, con una supervivencia media de unos 19 me-
ses. *® Las metéstasis ocurren en el 50-60% de los pa-
cientes, habitualmente en los primeros 24 meses, '’y
afectan generalmente a ganglios linfaticos, como
ocurrié en nuestro caso, aunque se han descrito en
cualquier érgano, porque se disemina con gran fre-
cuencia a través de los vasos sanguineos y linfaticos
y presenta metastasis sobre todo en ganglios linfati-
cos, pared toracica pleura y pulmones.’ Incluso se
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han descrito metéstasis peritoneales debutando como
hemoperitoneo en un caso de AGS.® Maddox refiere
que los tumores de mas de 5 cm se correlacionan con
un peor pronéstico. '’ En nuestro caso el tamafio inicial
del tumor fue de s6lo 3 cm, pero present6 precozmen-
te recidiva local y metastasis a distancia, reflejo de la
agresividad de estos tumores y de la necesidad de
diagnéstico y tratamiento sin demora.

En el caso de AGS, de miembro superior en pacien-
tes que han sufrido mastectomias radicales previamen-
te (Sd. de Stewart-Treves), Sordillo® registré una su-
pervivencia media de 48 meses en pacientes tratadas
con amputacion primaria y destaca que Woodward ¥
en una revisién mundial sélo encontré 11 pacientes
que sobrevivieran mas de 5 afnos y 7 de ellos habian
sido tratados mediante amputacién, por lo que éste
parece ser el tratamiento de eleccion dada la fre-
cuencia con que aparecen las recidivas locales en
miembro, pared toracica y las metastasis pulmonares.

En cambio, en el caso de aparicion de AGS en la
mama operada en las pacientes tratadas de cancer
de mama mediante tratamiento conservador, se re-
comienda la mastectomia simple como tratamiento
de eleccion, si se consiguen margenes libres de tu-
mor, '* % debido al mal prondstico y la elevada capa-
cidad metastatica de estos tumores.* No se han ob-
tenido mejorias en la supervivencia al anadir quimio-
terapia adyuvante ni radioterapia. %

CONCLUSIONES

La aparicién de angiosarcomas postmastectomia e
irradiaciéon es una de las posibles complicaciones
que pueden aparecer en las pacientes tratadas por
cancer de mama y debe ser siempre tenida en cuen-
ta por los facultativos durante las revisiones periddi-
cas de estas pacientes. Debe realizarse diagnostico
diferencial con otras complicaciones locales, como
es la recidiva local del carcinoma de mama o cicatri-
ces con gran componente escleroso. Se considera
como tratamiento de eleccién la mastectomia simple,
pero no parecen ser eficaces la radioterapia posterior
o la quimioterapia adyuvante.

RESUMEN

Una de las complicaciones que pueden aparecer
tras la aplicacién del tratamiento conservador del
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cancer de mama es la aparicion de tumores malig-
nos en el resto de la mama conservada. Pueden de-
berse a recidiva local o ser segundos tumores prima-
rios, de origen epitelial o conjuntivo, como es el caso
de los angiosarcomas. En la mama se han asociado
con la irradiacion y ya se habia reconocido la apari-
ciébn de sarcomas 6seos y angiosarcomas tras mas-
tectomias y radioterapia por cancer de mama. Ulti-
mamente también se han descrito algunos pocos ca-
sos tras la aplicacién de tratamientos conservadores
de la mama que se acompanan de radioterapia pos-
terior.

Los autores presentan un caso de angiosarcoma
mamario en relacion con linfedema e irradiacién tras
cirugia conservadora de cancer de mama. Se realiza
revision de la literatura mundial aparecida hasta la
fecha analizando aspectos etiopatogénicos (linfede-
ma y radioterapia), diagnéstico clinico e histopatolé-
gico, evolucién, pronéstico y tratamiento. Se reco-
mienda su diagnéstico precoz y la mastectomia de
rescate como tratamiento de eleccién debido al mal
pronéstico y la elevada capacidad metastatica de es-
tos tumores, en los que no se han obtenido mejorias
en la supervivencia al afadir quimioterapia adyuvan-
te ni radioterapia.
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