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CASOS CLINICOS

Metdstasis mamaria de sarcoma sinovial.
Revision de un caso clinico
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SUMMARY

The presence of breast metastasis from an extra-
mammary malignant neoplasm occurs only rarely and
accounts for approximately 1.7% of all breast malig-
nancies. At the same time, soft tissue sarcomas ac-
count for only 0.7% of all malignant neoplasms, thus
it is very uncommon to find a breast metastasis from
an extramammary soft tissue sarcoma.

We present the clinical case of a patient who had a
sarcoma in her thigh more than twenty years ago,
with a breast tumoration which appeared recently and
grows quickly. Although initial clinical and radiologi-
cal diagnosis were suspicious of a phyllodes tumour,
a detailed pathological study led to a diagnosis of bre-
ast metastasis from a synovial sarcoma.

Synovial sarcoma is a clinically and morphologi-
cally well defined entity that may be confused with
other neoplasms, such as fibrosarcoma, leiomyosar-
coma or haemangiopericytoma. Immunohystochemi-
cal studies are required for differential diagnosis, and
molecular genetic techniques may also be necessary.

INTRODUCCION

El asentamiento de metastasis en la glandula ma-
maria es un hecho poco frecuente en oncologia (el
1,7% de todas las neoplasias malignas de la mama)'.
Hasta 1997 se habian descrito en la bibliografia unos
300 casos de metdstasis en mama por tumores extra-
mamarios®. Los linfomas, las leucemias, el cdncer mi-
crocitico de pulmén, el melanoma y los tumores car-
cinoides son los tumores primarios que con mas
frecuencia metastatizan en la mama en adultos, mien-
tras que el rabdomiosarcoma lo es en nifios.
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Los sarcomas de tejidos blandos constituyen tan
s6lo el 0,7% de todos los tumores malignos del orga-
nismo?, por lo que es un hecho muy infrecuente hallar
en la mama una metastasis de un sarcoma extrama-
mario. En 1903, Trevithick describe el primer caso de
sarcoma metastdsico en la mama.

La diseminacién se produce principalmente por via
hemadtica, aunque la via linfatica se observa en aque-
llos casos en que el tumor primario estd en la mama
contralateral. La mayoria de las metdstasis se da en
mujeres jovenes, ya que tienen mejor vascularizacion
mamaria que otras de mayor edad. Generalmente se
presentan como un nédulo solitario en el cuadrante
superoexterno, que es el que posee mas tejido glandu-
lar y soporte sanguineo. En el estudio mamogréfico
suelen tener una apariencia nodular que la ecografia
determinard como sélido o quistico segtin los casos.

El tratamiento adecuado para las metdstasis mama-
rias es la biopsia excisional amplia, que proporciona
un adecuado control local y permite identificar el tu-
mor primario para instaurar el tratamiento sistémico
adecuado®.

CASO CLINICO

Paciente de 46 afios de edad, fumadora de 20 ciga-
rrillos al dia, con menarquia a los 16 afios, tipo mens-
trual 5/28 y nuligesta. Fue diagnosticada de fibrosar-
coma de extremidad inferior derecha a los 25 afios y
tratada con tumorrectomia y radioterapia. No se dis-
pone de mas informacién sobre este proceso, diagnos-
ticado y tratado fuera de nuestro centro hospitalario.

La paciente se encontraba asintomatica de su pro-
ceso tumoral hasta que a los 43 afios de edad refiri6 la
reciente apariciéon de un nédulo a la altura del cua-
drante superoexterno de la mama derecha.

A la exploracién se observaba un nédulo de unos
3 X 3 cm de diametro, duro, mévil y sin fijar a planos
profundos ni superficiales. Mamograficamente es
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Fig. 1. Biopsia dirigida (ace-cut) sobre lesién mamaria. Tumoracion densa
fusocelular sin evidencia de tejido mamario (H-E, X10).

compatible con nédulo mamario con caracteristicas de
benignidad. Se realiz6 puncién-aspiracién con aguja
fina de dicho nédulo con resultado citolégico de mas-
topatia fibroquistica. Con estos resultados se decidi6
una actitud expectante con controles periddicos.

Tras 11 meses, la masa habia crecido hasta alcanzar
6 cm de didmetro. En la nueva mamografia fue infor-
mado como posible tumor phyllodes. La biopsia tipo
ace-cut revel6 un tumor mesenquimal de probable
origen vascular, tipo hemangiopericitoma (fig. 1).

Dados la rareza de esta variedad histolégica y el ta-
maifio de la tumoracion, se realiz6 exéresis quirdrgica
para una tipificacion mds completa. Durante el estu-
dio preoperatorio se identificaron dos imédgenes pul-
monares nodulares, que la paciente dijo tener desde
hacia afos, conocidas en sus revisiones oncoldgicas
por el fibrosarcoma de su extremidad inferior. La pre-
sencia en la tomografia computarizada (TC) de malti-
ples calcificaciones en las masas pulmonares, unido a
su larga evolucién, en un principio, determinaron que
la malignidad quedara descartada.

Tras la exéresis del nddulo mamario, el andlisis
anatomopatoldgico describe una tumoracién formada
por células fusiformes cortas, dispuestas en fasciculos
y con tendencia a la disposicion perivascular, delimi-
tando luces vasculares, con patrén celular tipo he-
mangiopericitoma, con ocasionales calcificaciones
distréficas y focos dispersos de necrosis tumoral. El
estudio inmunohistoquimico muestra la positividad
de las células tumorales con la vimentina. Con marca-
dores epiteliales y mesenquimales especificos da re-
sultados negativos en su totalidad a queratinas de alto
y bajo peso molecular, EMA, S-100, desmina, actina
y coldgeno 4. Da positividad fuerte con el CD34, que
delimita el contorno vascular. Los receptores estrogé-

Fig. 2. Biopsia quirirgica (nodulectomia) de tumoracién mamaria. Deta-
lle de su alta densidad fusocelular, borde expansivo y proximidad al pa-
rénquima mamario vecino normal. Sarcoma sinovial (H-E, X25).

nicos y de progesterona y el Cerb-B2 son igualmente
negativos (fig. 2).

Las caracteristicas morfoldgicas y citoldgicas de la
lesion plantean el diagndstico diferencial entre un sar-
coma sinovial de predominio monofésico fusiforme y
un hemangiopericitoma maligno. Los antecedentes de
fibrosarcoma en muslo hacia 20 afios permiten una
valoracion en conjunto del caso como metdstasis en
mama de su antiguo tumor primario.

Durante el estudio posquirdrgico de extension se
detectd, con una TC abdominal, una masa a nivel me-
sentérico con origen en el espacio retropancredtico. Se
procedid a su extirpacion quirdrgica, y el patdlogo la
informé como metdstasis en mesenterio de sarcoma si-
novial. Resto de la cavidad abdominal, sin hallazgos.

A los 5 meses presento lesiones cutdneas en el cue-
ro cabelludo, diagnosticadas de metastasis cutdneas
de sarcoma fusocelular (fig. 3). Simultdneamente se
detecté un aumento de tamafo de las lesiones pulmo-
nares asociadas a pérdida de volumen; la paciente
presentaba disnea y atelectasia del pulmén izquierdo.

Se inicié quimioterapia (7 ciclos), y se obtuvo una
respuesta parcial por radiologia.

DISCUSION

El sarcoma sinovial es una entidad bien definida
clinica y morfolégicamente. Se localiza generalmente
en la zona paraarticular de las extremidades, en rela-
cién con tendones y cdpsulas articulares. A pesar de
su nombre, es rara la afeccion de cavidades articula-
res y puede asentar en zonas sin relacién con estruc-
turas sinoviales, como hipofaringe, pared abdominal,
pleura y corazén. Su incidencia oscila entre el 5 y el
10% de todos los sarcomas de partes blandas, y en al-
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gunas series es el cuarto tipo mds frecuente de sarco-
ma, después del histiocitoma fibroso maligno, el lipo-
sarcoma y el rabdomiosarcoma’. Su prevalencia es
mayor en adolescentes y adultos jovenes (15-40 afios
de edad) y una traslocacién especifica t(X;18)
(p11.2;q11.2)(SYT/SSX) estd presente en mds del
95% de los casos®.

Nuestra paciente estaba diagnosticada hacia mds de
20 anos de fibrosarcoma en muslo. El diagndstico de
fibrosarcoma era frecuente hace 20 afios, pero actual-
mente se reconoce que englobaba a distintas entida-
des hoy mas definidas y conocidas, como el sarcoma
sinovial.

Microscépicamente el sarcoma sinovial estd com-
puesto por dos tipos de células de morfologia diferen-
te: células epiteliales, que recuerdan a las de un carci-
noma, y células seudofibrosarcoma, incorrectamente
llamadas células estromales. Dependiendo de la pre-
sencia de los dos tipos celulares los sarcomas sinovia-
les pueden dividirse en bifasicos, si expresan los dos
componentes celulares en proporciones variables,
monofésico tipo fibroso, monofésico tipo epitelial y
pobremente diferenciado’.

Las caracteristicas histologicas de la tumoracién
mamaria extirpada en este caso son propias de un sar-
coma sinovial de predominio monofésico fibroso: la
apariencia celular, hialinizacién, vascularizacion tipo
hemangiopericitoma y calcificaciones focales.

El diagnéstico de sarcoma sinovial precisa no sélo
del estudio morfolégico microscépico, ya que las dis-
tintas variantes histolégicas pueden recordar a multi-
ples neoplasias, lo cual hace necesario el andlisis in-
munohistoquimico. La mayoria de los sarcomas
sinoviales muestra inmunorreactividad positiva para
citoqueratinas y antigenos epiteliales de membrana, y
la reaccién mds evidente es en el componente epite-
lial®>. Sin embargo, en este caso todos los marcadores
epiteliales han sido negativos (citoqueratinas de alto y
bajo peso molecular, EMA, actina, desmina, coldgeno
4 y S-100). Este hecho puede explicarse en el tipo
monofésico fibroso: al carecer de componente epite-
lial, sélo alguna de sus células aisladas expresaran es-
tos antigenos, por lo cual es necesario marcar y exa-
minar distintas preparaciones de la tumoracion.

El diagnéstico diferencial del sarcoma sinovial mo-
nofésico fibroso incluye fibrosarcoma, leiomiosarco-
ma, tumor de la vaina de los nervios periféricos y he-
mangiopericitoma, entre otros. Del fibrosarcoma
puede distinguirse por sus focos de calcificacion y
por la presencia de vascularizacién tipo hemangiope-
ricitoma, pero sobre todo demostrando antigenos epi-
teliales de superficie o citoqueratinas. Por este motivo
muchos de los fibrosarcomas descritos en la vieja lite-

ratura médica son considerados actualmente sarcomas
sinoviales, como el caso que nos ocupa.

Algunos sarcomas sinoviales monofésicos fibrosos
poseen c€lulas con citoplasmas eosinéfilos que re-
cuerdan al leiomiosarcoma. Este presenta las células
en fasciculos bien definidos y son fuertemente positi-
vos a desmina o a actina musculo-especifica.

El tumor de la vaina de los nervios periféricos se
origina obviamente en los nervios, donde es rara la
localizacién de los sarcomas sinoviales aunque esta
descrito®. Dos tercios de estos tumores expresan la
proteina S-100, que se consider6 util en el diagnésti-
co diferencial —nuestro caso es S-100 negativo— pero
hoy se sabe que hasta el 30% de los sarcomas sino-
viales también la expresa.

El diagnéstico diferencial mas complejo del caso
expuesto se plantea con el hemangiopericitoma. Mu-
chos sarcomas sinoviales exhiben un patrén vascular
que conduce a un diagnéstico erréneo. En el sarcoma
sinovial este patrén es un fenémeno focal, mientras
que el hemangiopericitoma posee esta vasculariza-
cion a lo largo de toda la tumoracion. Unido a esto, el
hemangiopericitoma carece de diferenciacion epitelial
en los estudios inmunohistoquimicos y expresa CD34
hasta en un 80% de los casos, marcador que tipica-
mente estd ausente en los sarcomas sinoviales®. He-
mos descrito que nuestro caso es negativo para mar-
cadores epiteliales y ademds es fuertemente positivo
para el CD34. Parece que las caracteristicas inmu-
nohistoquimicas se corresponden con las de un he-
mangiopericitoma maligno. Sin embargo, el hecho de
que en algunas variantes monofésicas el componente
epitelial sea dificil de evidenciar, los antecedentes de
fibrosarcoma de la paciente y la presencia de imége-
nes pulmonares multiples nos inclinan hacia el diag-
néstico de sarcoma sinovial. Igualmente, las metasta-
sis mesentérica y en cuero cabelludo son informadas
como metdstasis de sarcoma sinovial.

Como método diagndstico cabe resaltar que los es-
tudios citogenéticos muestran en mas del 90% de los
casos la traslocacién equilibrada t(X;18)(pl11.2;
ql1.2) antes citada. Esto resulta de utilidad en las va-
riantes monofasico fibroso y pobremente diferencia-
do, que son los tipos con mds dificultad para ser iden-
tificados, ya que sus caracteristicas histoldgicas e
inmunohistoquimicas se alejan de la mayoria de los
sarcomas sinoviales>®.

En cuanto a las metdstasis de los sarcomas sinovia-
les, aproximadamente la mitad de los pacientes las
desarrolla, sobre todo en pulmon, seguidas de afecta-
cién de los ganglios linfaticos y médula 6sea>’. En las
series de Ryan et al’ el pulmén se afect6 en el 94% de
los pacientes con metdstasis y los nddulos linfaticos
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Fig. 3. Metastasis cutanea de sarcoma sinovial. (H-E, x25).

en el 10%. Aunque nuestra paciente desarrollé metés-
tasis pulmonares, la localizacién de la metastasis ma-
maria resulta inusual. La apariencia de las metdstasis
mamarias en mamografia es muy variable, desde né-
dulos solitarios bien delimitados hasta masas irregula-
res con alteracion difusa del parénquima'. En el diag-
noéstico diferencial por la imagen el sarcoma
phyllodes es la primera posibilidad, dado que la masa
presentaba contornos bien definidos, de alta densidad
homogénea y experimentd un crecimiento rapido. Un
hematoma suele ir precedido de un antecedente trau-
madtico y un galactocele es raro si no existe previa-
mente un periodo de lactacién. Finalmente, los
hamartomas suelen ser mds heterogéneos en la ma-
mografia y tienen un lento desarrollo’.

El tratamiento de los sarcomas sinoviales primarios
debe ser la extirpacién completa con margenes am-

plios, pero a menudo resulta imposible por su proxi-
midad a grandes articulaciones. El empleo conjunto
de cirugia mds radioterapia es preferible a la amputa-
cién de la extremidad afectada’.

En cuanto al prondstico, los sarcomas sinoviales
han sido tradicionalmente considerados sarcomas de
alto grado, pero los casos descritos en la bibliografia
y el que aqui presentamos muestran que no son infre-
cuentes un largo periodo asintomadtico y la aparicién
de metastasis tardias. El sarcoma sinovial no constitu-
ye un grupo homogéneo de tumores en cuanto a su
curso clinico. Existen distintas caracteristicas de los
pacientes, clinicas, morfoldgicas y citogenéticas, que
son significativas en cuanto al prondstico®. Asi, pa-
cientes menores de 25 afios con tumores menores de
5 cm y caracteristicas histoldgicas favorables (ausen-
cia de necrosis tumoral, buena diferenciacién, patrén
no infiltrante y escasos actividad mitdtica y grado tu-
moral) poseen mejor prondstico que aquellos de ma-
yor edad con tumores mayores de 5 cm y pobremente
diferenciados. La supervivencia libre de enfermedad
a los 5 afios segtn la estimacion de Kaplan-Meier es
del 83% para los pacientes del primer grupo y del
31% para los del segundo’. Sin embargo, no hay que
olvidar en nuestro caso que el desarrollo de metdsta-
sis en piel y otros tejidos blandos de los sarcomas es
poco frecuente y a menudo ocurre en la fase final de
la enfermedad'®.

Podemos concluir que el sarcoma sinovial es una
entidad hoy bien conocida, con multiples variables
morfolégicas que hacen dificil su correcto diagndsti-
co. La inmunohistoquimica y la genética son utiles en
su identificacion. Su prondstico es muy variable y de-
pende de numerosos factores tumorales y del propio
paciente, y hay descritas largas supervivencias libres
de enfermedad. Metastatiza sobre todo a pulmén y en
segundo lugar a ganglios linfaticos, mientras que la
afectacion mamaria aqui descrita es una rareza, lo que
nos ha animado a revisar este tipo de tumores y sus
caracteristicas.

RESUMEN

La afeccién metastasica de la mama de una neopla-
sia extramamaria maligna es un hecho infrecuente y
constituye aproximadamente el 1,7% de todos los
procesos malignos de la mama. Por otra parte, los sar-
comas de tejidos blandos constituyen tan sélo el 0,7%
de todos los tumores malignos del organismo, por lo
que es un hecho infrecuente encontrar en la mama
una metdstasis procedente de un sarcoma de partes
blandas extramamario.
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Presentamos el caso clinico de una paciente con
antecedentes de sarcoma en muslo hacfa mas de vein-
te aflos con una tumoracién en mama de reciente apa-
ricién y rdpido crecimiento. Aunque el diagndstico
clinico y radiol6gico inicial de sospecha es de tumor
phyllodes, el minucioso estudio anatomopatoldgico
llevé al diagndstico de metdstasis en mama de sarco-
ma sinovial.

El sarcoma sinovial es una entidad clinica y morfo-
l6gicamente conocida que puede ser confundida con
otras neoplasias como fibrosarcoma, leiomiosarcoma o
hemangiopericitoma. El estudio inmunohistoquimico
es imprescindible en el diagndstico diferencial, que in-
cluso puede precisar de técnicas de genética molecular.
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