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Angiosarcoma radioinducido:
reporte de caso y revision de la
literatura

RESUMEN

Introduccion

El angiosarcoma de la mama es un tumor maligno de origen endotelial
vascular que puede ser primario, si surge sin un precursor conocido, o
secundario, si ocurre en el sitio de la piel previamente irradiada. En este
ultimo caso, se conoce como angiosarcoma inducido por radiacién (RIAS)
del seno. Se trata de una complicacion rara y tardia de la radioterapia del
cancer de mama, con una alta tasa de recurrencia y progresion.

En este articulo, presentamos el caso de una paciente de sexo femenino
de 73 afos, con antecedentes de carcinoma infiltrante de mama derecha,
tratada con cirugia conservadora y posterior radioterapia, quien, al quin-
to ano de seguimiento, presenté6 multiples nddulos de color violaceo en
los 4 cuadrantes de la mama previamente irradiada. El diagnostico fue de
angiosarcoma radioinducido, realizandose mastectomia y reconstruccion
inmediata con colgajo de dorsal ancho, en la que, de forma inicial, se ob-
tiene una reseccion R1 (microscépicamente margenes < 1cm). En espera de
ampliacion de margenes, la paciente comienza con sintomas respiratorios
y se documenta progresion pulmonar.
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Conclusion

La sospecha e identificacion de los angiosarcomas radioinducidos permite
realizar un manejo oportuno y preciso de una patologia poco frecuente y
con un comportamiento muy agresivo.

Palabras clave

Seno. Angiosarcoma radioinducido. Margenes.

ABSTRACT

Angiosarcoma of the breast is a malignant tumor of vascular endothelial
origin that can be primary, if it arises without a known precursor, or se-
condary, if it occurs at the site of previously irradiated skin. In the latter
case, it is known as radiation-induced angiosarcoma (riAs) of the breast. It
is a rare and late complication of radiation therapy for breast cancer, with
a high rate of recurrence and progression.

In this article, we present the case of a 73-year-old female patient with
a history of infiltrating carcinoma of the right breast, treated with con-
servative surgery and subsequent radiotherapy, who, at the fifth year of
follow-up, presented multiple purplish-colored nodules in the 4 quadrants
of the previously irradiated breast. The diagnosis was radio-induced an-
giosarcoma, performing a mastectomy and immediate reconstruction
with a latissimus dorsi flap, in which, initially, an R1 resection was obtai-
ned (microscopically margins < 1cm). While waiting for margin expansion,
the patient begins with respiratory symptoms and pulmonary progres-
sion is documented.

Conclusions

The suspicion and identification of radio-induced angiosarcomas allows
timely and precise management of a rare pathology and with very ag-
gressive behavior.
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INTRODUCCION

El angiosarcoma de la mama es un tumor maligno de origen endotelial
vascular que puede ser primario, si surge sin un precursor conocido, o
secundario si ocurre en el sitio de la piel previamente irradiada. En este
caso se conoce como angiosarcoma inducido por radiacion (R1As) del seno.
Es una complicacién rara y tardia de la radioterapia del cancer de mama,
con una alta tasa de recurrencia y resultados deficientes.

A continuacién, presentamos el caso de una paciente de sexo femenino,
de 73 anos, con antecedentes de carcinoma infiltrante de mama derecha
tratada con cirugia conservadora (cuadrantectomia linfadenectomia y
radioterapia), que en el quinto afno de seguimiento presenté un angiosar-
coma radioinducido.

PRESENTACION DE CASO

Paciente de sexo femenino de 73 afios, quien en diciembre de 2013 pre-
senté un carcinoma infiltrante de mama derecha GH1 pTic N1a Mo Ro
RE 100% RP 90% K167 <1%, HER2 negativo tratada con cuadrantectomia y
linfadenectomia axilar.

Figura 1. Lesiones violaceas con facil sangrado Completd el tratamiento con radioterapia, 50 Gy sobre mama,

axila y fosa supraclavicular, sin boost, la cual finalizé en di-
ciembre de 2014.

Luego comenzoé con tratamiento hormonal.

En marzo de 2019, presenta al examen fisico multiples nédulos
de color violaceo en los cuatro cuadrantes de la mama dere-
cha. (Figura 1)

Se realiza de forma inmediata biopsia tipo punch con reporte
histopatolégico inicial de compromiso tumoral metastasico
por lesion de alto grado.

Dada la sospecha clinica de angiosarcoma radioinducido, se
efectua panel de inmunohistoquimica para diagnoéstico di-
ferencial (CK 20 y CK 7 negativos; GATA 3 negativo; HMB-45,
Cromogranina, Mamoglobina, GCDFP-15, Proteina S - 100,
p-63, CD 45, CD - 34 y Factor VIII negativos; D2-40, CD 31y FLI
—1positivos), lo que apoya decisivamente el diagnéstico de an-
giosarcoma. (Figura 2)
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Figura 2. A) Vista panoramica, bajo aumento, coloraciéon basica H&E, que muestra dermis reemplazada y ocupada
por elementos tumorales que se dispone en patrén sélido y/o espacios como hendiduras; B) aumento 10x; C) CD31 marcador
de diferenciacién vascular; D) D2-40 marcador de diferenciacién vascula

Adicionalmente, se solicité RMN mamaria con gadolinio, para definir la
extension de las lesiones. En ese estudio, se reportan multiples nédulos
parenquimatosos y también de infiltraciéon dérmica, comprometiendo la
mitad inferior del seno (Figura 3). Se realiza TAC toracoabdominal sin pre-
sencia de lesiones metastasicas.
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FIGURA 3. Lesiones nodulares multiples por RMN contrastada

El staff médico se planteo la opcion de comenzar con quimioterapia pri-
maria. Sin embargo, ante la poca evidencia de su efectividad, en junio
de 2019 se realiza mastectomia con reconstruccién del defecto resultante
con colgajo de dorsal ancho. (Figuras 4y 5)
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FIGURA 4. A) Defecto en pared toracica post reseccion. B) Espécimen quirtirgico

FIGURA 5. Ay B) Defecto en pared toracica con rotacion de colgajo de dorsal ancho. C) resultado final

A B

C

El informe histopatolégico de la pieza quirurgica confirmoé la presencia
de un angiosarcoma epitelioide de alto grado, ulcerado, multifocal, con
bordes quirurgicos libres de lesién, el mas préoximo a o,5 cm (el inferior).

Se decide la ampliacién del margen cercano, pero no se llega a concretar
dado que la paciente comienza con sintomas respiratorios, crépitos en la
auscultaciéon pulmonar y posteriormente disnea. Se realiza nueva TAC de
térax enla cual se confirma progresién de la enfermedad.
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DiscUSION

El angiosarcoma de la mama es un tumor maligno con un origen endote-
lial vascular que puede ser primario, o secundario, si ocurre en el sitio de
la piel previamente irradiada, en cuyo caso se conoce como angiosarco-
ma inducido por radiacién (Rias) del seno.’ Es una complicacion rara y tardia
de |a radioterapia del cancer de mama, con alta tasa de recurrencia y rapida
progresion.

Si bien el angiosarcoma inducido por radiacién (R1AS) puede presentarse
de 8 a 10 anos después de haber recibido radioterapia sobre el tejido ma-
mario, el periodo de latencia varia de 6 meses a 20 afios,’ lo que lleva a
algunos autores a creer que probablemente se esta reportando de forma
insuficiente y que las tasas de incidencia reales son mas altas.”

La incidencia estimada de Rias es de 0,05 a 0,3%* > ® "y representa apro-
ximadamente el 3% de todos los sarcomas de tejidos blandos.? Aunque
es poco frecuente, la incidencia de RIAS parece estar aumentando, tal vez
reflejando el largo periodo de latencia para el desarrollo de estos tumores
luego de la adopcion generalizada de la radioterapia adyuvante para el
cancer de mama.

El diagnostico de RIAS de la mama a menudo se retrasa debido a su apa-
riencia benigna y a la dificultad para diferenciarlo de los cambios cuta-
neos no especificos inducidos por radiacién. Dicho diagnéstico se reali-
za mediante un examen fisico combinado con modalidades de imagen,
aunque ambos pueden proporcionar resultados altamente inespecificos.?

Los cambios cutaneos relacionados con RIAs incluyen la decoloracién azu-
lada o purpurica, que simula un hematoma, asi como tumores palpables,
placas violaceas o nddulos eritematosos.’ Las lesiones pueden ser unicas
o multiples y varian mucho en tamario, desde nédulos pequenos hasta
lesiones grandes que cubren todo el seno.'? Estas lesiones generalmente
se desarrollan en la piel o en el tejido cicatrizal donde se realizo el trata-
miento primario del cancer, superponiéndose con la apariciéon de areas
irradiadas."

Los hallazgos radiolégicos también son a menudo inespecificos y muchas
de las caracteristicas de imagen del rias del seno se desconocen, ya que
la mayoria de los estudios han evaluado una combinacién de angiosar-
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comas de mama primarios y secundarios y porque los que revisan los
subtipos secundarios son en su mayoria informes de casos o estudios a
pequena escala que no se enfocan sobre hallazgos radiologicos.'” ** Esas
caracteristicas generalmente inespecificas estan relacionadas con los
cambios iatrogénicos esperados. Por lo tanto, su diagnéstico puede de-
pender de un alto indice de sospecha.’*

La mamografia puede revelar engrosamiento de la piel, asimetria focal,
aumento de la densidad o una masa.'® ' Sin embargo, se informan mu-
chos resultados falsos negativos, e, incluso después de los cambios en la
piel, la mamografia puede ser negativa.’> Algunos autores han sefialado
que aproximadamente el 33% de las mamografias de pacientes con RIAS
parecen ser completamente normales.’®

La ecografia no muestra caracteristicas patognomoénicas y proporciona
valor agregado solo en los casos en los que también se encuentran hallaz-
gos de mamografias. Puede revelar una masa hipoecoica, hiperecoica o
heterogénea, ocasionalmente con sombras acusticas posteriores.'

Aunque todavia hay poca informacién relacionada con el uso de la RMN
en el RIAS, se han realizado estudios que demuestran su capacidad para
detectar lesiones mamarias.’? También facilita la planificacién preope-
ratoria del abordaje quirurgico, la determinacién de la propagacién del
tumor y la prediccién de la afectacion de la pared toracica.”

Los resultados de las biopsias con aguja gruesa guiadas por ultrasonido
deben revisarse cuidadosamente ya que las tasas de falsos negativos pue-
den llegar al 37%." Los bordes de un angiosarcoma exhiben con frecuen-
cia cambios de bajo grado que pueden no ser distinguibles de aquellos
identificado en tejido previamente irradiado.’® Por lo tanto, una biopsia
negativa puede demorar el diagnostico y el tratamiento, lo que podria
resultar en un peor pronéstico.*

El angiosarcoma radioinducido tiene una alta tasa de recurrencia. La re-
currencia local, ya sea en el lecho tumoral o a lo largo de la cicatriz qui-
rurgica, se detecta en la mayoria (96%) de los casos de rias.”” Este angio-
sarcoma tipicamente se presenta como lesiones multifocales lo que pue-
de contribuir a la dificultad de obtener control local.®*#% 20
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La enfermedad metastasica, que es mas frecuente en los pulmones y el
higado, puede estar presente al mismo tiempo o poco después de las reci-
divas locales.” Los Rias mal diferenciados se asociaron con un mayor ries-
go de metastasis, mientras que los tumores bien diferenciados presentan
un mayor riesgo de recidiva local en lugar de metastasis a distancia.

La cirugia, en forma de escisién amplia o mastectomia con o sin recons-
truccion, es el pilar del manejo de la enfermedad localizada.

Algunos estudios informaron una asociacién entre los margenes Ro y
una mejor supervivencia, aunque no se demostré que esto fuera inde-
pendiente de otros factores bioldgicos, como el tamario del tumor.’® *La
importancia de realizar una reseccién completa ha sido destacada en la
literatura, aunque no se han publicado pautas estandar con respecto a los
margenes 6ptimos.® 2% 2% 24

Es probable que el principal determinante del resultado en el rias sea la
biologia del tumor y, aunque la cirugia inicial debe tener como objetivo
la exéresis de la lesion macroscopica, es necesario tener en cuenta que
lograr mejores margenes no equivale necesariamente a mejorar los re-
sultados del paciente.?®

Estudios recientes han sugerido que la radioterapia hiperfracciona-
da puede ser util para prevenir las recidivas.” '° Sin embargo, a pesar
del numero creciente de estudios que se centran en la quimioterapia y
la radioterapia —ya sea neoadyuvante o adyuvante-, su funcién sigue
siendo poco clara.? El uso de quimioterapia neo/adyuvante se encon-
tr6 asociado con un mejor control local de la enfermedad en una gran
serie retrospectiva de pacientes con sarcomas inducidos por radiacién
de todos los sitios, aunque no se asocié con mejores tasas de recaida o
supervivencia sistémica.®

A pesar de todos los esfuerzos terapéuticos, el pronéstico del rias sigue
siendo pobre. La tasa de supervivencia a cinco anos informada varia am-
pliamente, entre 27% y 62,8%.% & 227

Podemos concluir, entonces, que la sospecha e identificacién de los angio-
sarcomas radioinducidos permite realizar un manejo oportuno y preciso
de una patologia poco frecuente y con un comportamiento muy agresivo.
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