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Resumen

Los tumores filoides (TF) malignos son infrecuentes. Poco se ha
descrito en la literatura sobre la diferenciacion angiosarcomatosa
de un TF maligno (). Presentamos el caso de una mujer de 25 afios
con TF maligno de alto grado con diferenciaciéon angiosarcomatosa
y compromiso axilar. Manejada con mastectomia radical
modificada y adyuvancia con radioterapia (RT). Se hace una
discusion del caso y revision de la literatura.

Palabras clave: tumor filodes; neoplasias de la mama;
hemangiosarcoma.

Abstract

Malignant phyllodes tumors (TF) are rare. Little has been
described in the literature on angiosarcomatous differentiation of
a malignant TF. We report the case of a 25 years old woman with
a malignant phyllodes tumor of high grade with angiosarcomatous
differentiation and axillary involvement. She was managed with
modified radical mastectomy and adjuvant radiotherapy. A
discussion of the case and review of the literature was made.

Keywords: phyllodes tumor; breast
hemangiosarcoma.
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Introduccion

Los TF de la mama son poco comunes, representando menos del 1 % de todos los tumores
mamarios (). El término “filoides” proviene del griego y significa “similar a una hoja”, haciendo
referencia al patron de multiplicacidon celular. Los TF son localmente agresivos y tienden a
crecer rapidamente, pero raras veces se diseminan fuera de la mama ). Se consideran lesiones
fibroepiteliales caracterizadas por la presencia de estroma denso cubierto por epitelio
benigno 3,

Los TF se clasifican en benignos, borderline y malignos basados en parametros histoldgicos,
como la atipia, celularidad, mitosis, sobrecrecimiento estromal y margenes del tumor ). Los TF
malignos tienen entre sus componentes celulares una gran variedad de células grasas,
musculares y endoteliales, lo que explica la heterogeneidad de los subtipos histoldgicos:
liposarcomas, angiosarcomas (AS), osteosarcomas, condrosarcomas y leiomiosarcomas. La
importancia de los TF malignos radica en la gran frecuencia de recaidas locales y la posibilidad
de diseminacion.

A continuacién, presentamos el caso de una paciente con TF maligno con diferenciacion
angiosarcomatosa, manejada en el Hospital Pablo Tobdén Uribe (HPTU).

Reporte de caso

Mujer de 25 ainos, sin antecedentes, sin historia de RT previa, quien inicid con una masa en el
Cuadrante Supero Interno (CSl) de la mama izquierda. Manejada en otra institucién con
diagndstico de fibroadenoma intracanalicular versus TF. Por cambios en la evolucion le
realizaron reseccion de la lesidn, con resultado de patologia de fibroadenoma intracanalicular.
Al siguiente aino presentd nuevo crecimiento de la masa. Se le realizé ecografia y biopsia Trucut
gue reportd carcinoma metaplasico, lesion sarcomatosa, TF de alto grado o remotamente
tumor con diferenciacion endocrina. Al examen fisico se evidenci6 mama izquierda
reemplazada por un masa sélida, dura, dolorosa, irregular, de 25 cm, asociada a tensidn de piel,
neovascularizacién y adenopatia axilar mévil de 3 cm (Imagen 1).

Imagen 1.
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Ingresé al HPTU por dolor intenso en la mama asociado a fiebre. En la tomografia de térax se
observd una masa en la mama izquierda, de caracteristicas neopldsicas, adherida a planos
profundos, asociada a adenopatias pectorales y axilares (Imagen 2).

Imagen 2.

Se le realizé mastectomia radical izquierda, patologia reporté TF maligno de alto grado, con
componente heterélogo angiosarcomatoso, tamaio de 25 cm, sin invasion perineural, bordes
de reseccion libres, necrosis del 30%, ganglios 2/32 positivos. Inmunohistoquimica: CK, CD45,
sinaptofisina, desmina, S100, CD30, PAX-5, Melan A, cromogranina, HMB45, CD99 y actina de
musculo liso negativas en células tumorales. Positividad para CD31 y focalmente para CD34.
Minima reactividad en un pequefo foco para CD56. Los ganglios axilares comprometidos con
elementos francamente angiomatosos y positividad para CD31 y CD34 (Imagen 3).

Imagen 3.
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En este caso se realizé unaincision en forma de pera, respetando todos los criterios de la cirugia
oncoldgica (oncoldgico, funcional y estético). El resultado se observa en la Imagen 4.

Imagen 4.

En un seguimiento de 6 meses la paciente presenta adecuada evolucién, recibiendo
radioterapia como tratamiento adyuvante.

Discusion

Son minimos los datos en la literatura sobre TF con diferenciacién angiosarcomatosa. Teniendo
en cuenta que los TF malignos se comportan y manejan como los sarcomas, haremos una
revision sobre TF y AS.

Entre los tumores fibroepiteliales de la mama se incluyen principalmente los hamartomas,
fibroadenomas y los TF. Los TF corresponden aproximadamente al 2.5% de estos tumores,
siendo responsables de menos del 1% de todos los tumores mamarios malignos °). Los TF
pueden ser clasificados segln sus caracteristicas histolégicas en benignos, malignos vy
borderline ®. Los malignos constituyen del 25% al 30% de todos los TF. La tasa de recurrencia
local es del 25% al 35% tras la escision local ampliada, y entre el 10% y 45% luego de la
mastectomia ). En cuanto a los AS se consideran una rara entidad, con una incidencia anual de
0.002% a 0.005% ). El principal factor de riesgo es la RT &,

Clinicamente los TF se presentan como masas dolorosas de crecimiento rapido. El 2% de las
pacientes pueden presentar aumento difuso de la mama, alcanzando tamafios hasta de 40 cm;
nuestra paciente presenté una masa de 25 centimetros. El rango de edad de presentacion es
bastante amplio con una mediana a los 45 afios .
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Los AS se clasifican en primarios y secundarios. Los primarios aparecen en ausencia de factores
de riesgo conocidos, tipicamente en mujeres entre los 30 y los 50 afios, sin historia previa de
cancer. Los secundarios se desarrollan en pacientes con antecedente de cancer de mama
tratado con cirugia conservadora y RT adyuvante, son mas comunes en mujeres mayores y sus
primeros signos clinicos son manifestaciones cutaneas (.

Imagenoldogicamente la mamografia y la ecografia mamaria no presentan caracteristicas
patognomonicas para TF ni para AS >?). En cuanto a este Ultimo, algunos estudios han mostrado
la utilidad de la resonancia magnética (RM), basado en una baja sefial de intensidad en T1 y una
hiperintensidad en T2 debido al componente vascular endotelial del tumor ©19, La importancia
de la tomografia de térax radica en la posibilidad de sospechar afectacién de la fascia o del
pectoral cuando aparece el borde posterior retro mamario mal defino o dentado *%. Los TF
benignos, intermedios y malignos tienen caracteristicas similares, sin embargo, algunos
hallazgos de la RM pueden usarse para determinar el riesgo de malignidad; hallazgos como
margenes no delimitados, componentes quisticos, paredes irregulares, edema peritumoral,
bajaintensidad de sefial en imagenes ponderadas en T2 y bajo coeficiente de difusion aparente,
se correlacionan con mayor grado histoldgico, hipercelularidad estromal y necrosis ‘2. En el
caso de nuestra paciente no habia compromiso del pectoral mayor, por lo cual sélo requirié
manejo con mastectomia radical modificada.

Los TF muestran comportamiento variable, desde benigno hasta maligno. El componente
estromal sarcomatoso puede contener subtipos como el liposarcoma (el mds comun) y muy
raramente leiomiosarcomas, condrosarcomas, osteosarcomas y angiosarcoma (caso de la
paciente). La ausencia de componente epitelial en la neoplasia la clasifica como sarcoma
estromal primario (3.

Histoldgicamente el TF se diferencia de los fibroadenomas por un patrén caracteristico en
forma de hoja producido por exagerada proliferacion estromal intracanalicular, dilatacidon de
ductos, actividad mitética prominente y aumento de la celularidad del estroma (*. La presencia
de hemorragia y necrosis se relacionan con malignidad (2.

En el analisis de inmunohistoquimica pueden ser de utilidad el Ki67, CD117 y P53 con una
sensibilidad variable, el CD 10 ha mostrado resultados contradictorios; las citoqueratinas, IGF,
EGFR, Bcatenina y E-cadherina no han mostrado hasta el momento utilidad en la practica.
Parece prometedor el IMP3 para diferenciar TF maligno de los benignos y borderline, aunque
los datos son extrapolados de otros tipos de carcinomas (©.

En el anadlisis histopatoldgico los AS muestran formaciones vasculares irregulares con nucleos
hipercromaticos'?. El diagnéstico debe ser aclarado mediante inmunohistoquimica, la
positividad en la tincién de CD 31 es el indicador de proliferacién angiogénica mas sensible y
especifico; sin embargo, puede haber positividad para marcadores vasculares como factor VI
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y Flil. Usualmente las lesiones son positivas para CD34 9. La malignidad y agresividad del
tumor se ha relacionado directamente con la expresidon estromal alta de Ki67 y Ckit. Puede
realizarse endotelina 1 estromal y VEGF como factores indicadores de angiogénesis y medicidn
de metaloproteinasas con relacién a la invasién tumoral **. La inmunohistoquimica de la
paciente presento positividad para CD31 y focalmente para CD34 y minima reactividad en un
pequeio foco para CD56, lo que se correlaciona con un TF con diferenciacidon
angiosarcomatosa.

Los TF malignos pueden diseminarse hasta en un 25%. Las metdstasis de éstos y de los AS son
principalmente via hematégena a pulmén y esqueleto 2. El tamafio tumoral grande y los
elementos heterdlogos malignos estan relacionados a un mayor riesgo de recaida a distancia.
Generalmente en estas patologias no es necesaria la estadificacion axilar por la baja frecuencia
de metastasis ganglionares; no obstante, algunos autores recomiendan en los AS realizar
biopsia de ganglio centinela para definir necesidad de vaciamiento axilar (*°). La paciente
presentaba compromiso ganglionar por las imagenes, razén por la cual se realizd vaciamiento
axilar. Las metastasis pulmonares son las mas frecuentes en ambas patologias. En los AS hay
reportes de metdstasis a ciego, amigdalas, gluteos, orofaringe y corazén (19,

En cuanto al manejo, debido a la baja incidencia de estas enfermedades, se desconoce con
certeza la extension de la reseccion, pues no existen estudios clinicos aleatorizados en los cuales
se compare la reseccién local con la mastectomia. Los pocos estudios existentes al respecto son
retrospectivos y descriptivos, lo que no permiten generalizar conductas ni generar guias de
manejo (16),

En general la cirugia conservadora solo ha sido recomendada en pequefas lesiones en las cuales
sea posible obtener margenes negativos mayores de 1 cm. La mastectomia con o sin
vaciamiento axilar es el tratamiento quirurgico de eleccién, teniendo en cuenta que las
metdstasis ganglionares son poco frecuentes (>'7), En el caso de nuestra paciente, conociendo
la naturaleza primaria del tumor —no relacionada con exposicion a radioterapia-, fue posible
conservacion de piel en miras a una futura reconstrucciéon con mejores resultados desde el
punto de vista estético, manteniendo el principio oncolégico de la cirugia.

Luego de la cirugia el factor prondstico de mayor importancia es el compromiso de bordes. El
margen que se compromete con mayor frecuencia es el profundo, requiriendo en algunos casos
reseccién muscular 8, La cirugia de la paciente resulto con margenes negativos.

La terapia adyuvante para los AS se ha extrapolado de estudios previos de sarcomas de tejidos
blandos. El valor de la RT, la quimioterapia y la hormonoterapia tanto en AS como en TF
malignos no esta bien definido, los reportes provienen de pequefias cohortes y hasta el
momento su utilidad es controversial. Podrian estar indicados en tumores pobremente
diferenciados. Un metaanalisis de estudios retrospectivos no aleatorizados con un total de 2058
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pacientes demostré que la RT después de la cirugia conservadora de mama, redujo el riesgo de
recurrencia local en un 69%, pero no después de la mastectomia (. Otro estudio demostré
que la RT no afectd supervivencia general ni la supervivencia libre de enfermedad 7).

Conclusion
Presentamos el caso de una paciente con una patologia de muy baja frecuencia, de la cual se
ha escrito poco en la literatura. El pilar de manejo es quirurgico, con datos conflictivos sobre la
adyuvancia. Extrapolando conclusiones de los datos presentados, se considera que esta
enfermedad es de un curso agresivo, sin embargo, este prondstico se establecera con el
seguimiento.
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