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Resumen.—E hemangioendotelioma retiforme (HR) es una
neoplasia vascular raray con rasgos morfologicos distintivos que
por su elevada tasa de recidivas locales y ocasionales metas-
tasis fue descrita inicialmente como angiosarcoma de bajo gra-
do de malignidad. En la literatura revisada hemos encontrado
un total de 23 casos bien documentados. Describimos dos
nuevos casos de HR y realizamos una revision de la literatura.
Una paciente de 82 afios se presenté con una placa indura-
da, mal definida y de crecimiento lento, situada en el dorso de
la mano derecha; la segunda paciente tenia 31 afos y con-
sulté por una lesién en la planta del pie. En el estudio histolé-
gico ambas lesiones presentaban las caracteristicas propias
del HR con una proliferacion dermohipodérmica infiltrativa de
canales vasculares elongados, arborescentes de paredes fi-
nas, tapizados por células endoteliales con morfologia en ta-
chuela y sin atipia ni figuras de mitosis. B diagnéstico diferen-
cial se establece fundamentalmente con el tumor de Dabska,
el hemangioma en tachuela y el angiosarcoma convencional.
La aportacion de nuevos casos de este infrecuente tumor vas-
cular puede ayudar a definir con mayor precisiéon el espectro
clinico y morfolégico del HR.
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INTRODUCCION

El hemangioendotelioma retiforme (HR) esunaneo-
plasia vascular poco frecuente, descrita inicialmente por
Calonje et al' en 1994 como un angiosarcoma de bajo
grado con rasgos morfoldgicos distintivos que muestra
marcada tendencia a la recidiva local y escaso poten-
cial metastdsico. Desde entonces se han comunicado
algunos casos m4s®®, casi siempre en forma de des-
cripcién de casos tnicos. En total existen 23 casos pre-
viamente publicados, 15 de ellos pertenecientes a la
serie inicial de Calonje et al'. En el presente articulo
describimos dos nuevos casos de HR y realizamos una
revision de la literatura, con especial énfasis en los aspec-
tos morfolégicos y de diagndstico diferencial.
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RETIFORM HEM AN GIOENDOTHELIOM A:
A REPORT OF TW O CASES
AND LITERATURE REVIEW

Abstract.—Retiform hemangioendothelioma (RH) is a rare
vascular neoplasm with distinctive morphological features
that, provided a high rate of local recurrences an occasio-
nal metastases, was first described as an angiosarcoma of
flow malignancy grade. Twenty three well-documented cases
have been previously reported. We report two new cases of
RH and review the literature. One patient was a 82 year old
female with a slow growing, indurated, and ill-defined plaque
in the dorsum of the right hand; the other patient was a
31-year-old female with a tumor in the sole. Histologically both
tumors showed the characteristic features of RH with a der-
mohypodermal infiltrative proliferation of elongated, arbo-
rescent and thin-walled vascular channels lined with hobnail
endothelial cells without atypia nor mitotic figures. The diffe-
rential diagnosis has to be made with Dabska’ tumour, hob-
nail hemangioma and conventional angiosarcoma. The re-
port of new cases of this infrequent vascular tumour can be
of help in determining more precisely the clinical and mor-
phologic spectrum of RH.
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DESCRIPCION DE LOS CASOS

Historia clinica

El caso 1 se trata de una mujer de 82 afios con indu-
racién subcutdnea mal definida de 5 cm en cara dor-
sal de mano derecha, indolora, de varios meses de evo-
lucién y crecimiento lento. La resonancia magnética
nuclear (RMN) mostré una tumoracién subcutdnea
infiltrativa, mal definida, de 5 cm en el dorso de la
mano derecha (fig. 1A). Se realizé biopsia excisional que
comprendia un fragmento de tejido subcutdneo grisa-
ceo,homogéneo yfirme de 4 X3 X2 cm yuna pequefia
elipse de piel. Tras el diagndstico anatomopatolégico
se ampliaron los margenes quirdrgicos, y al afio de se-
guimiento no se ha producido recidiva ni metastasis.

El caso 2 se trata de una mujer de 31 afios con una
placainduradade 1,5 cm en la planta del pie, de varios
afios de evolucién, que en el dltimo afio ha aumen-
tado algo de tamafio y se ha vuelto dolorosa. La RMN
mostrd una lesion de 1,2 cm, situada en hipodermis que
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Fig. 1.—Resonancia magnética nuclear que muestraen A el caso 1:

tumoracién subcutéanea infiltrativa, mal definida, de 5 cm en el dorso

de mano. Y en B el caso 2: lesién plantar de 1,2 cm situada en hipo-
dermis que contacta con fascia subyacente.

contactaba con la fascia subyacente (fig. 1B). Se rea-
liz6 biopsia incisional. La paciente estd a la espera del
tratamiento definitivo.

Hallazgos anatomopatologicos

Ambos casos revelaron hallazgos microscépicos total-
mente superponibles, consistentes en una proliferacién
irregular de canales vasculares dispuesta en un patrén
infiltrativo que disecaba el tejido conectivo de la dermis
profunda e invadia los lobulillos adiposos de la hipo-
dermis (fig. 2). Los vasos, de paredes finas, presentaban
una disposicion rectilinea y a veces se advertian bifurca-
ciones que daban lugar a formaciones pseudopapilares
intraluminales. Las células que tapizaban los vasos se dis-
ponian en monocapas de células monomorfas con
nicleos prominentes a modo de tachuelas (fig. 3). Las
luces vasculares aparecian vacias, sin hematies y ocasio-

Fig. 2.—En A caso 2: situacién del tumor en dermis profunda e hipo-
dermis (H & E, 40x). En B caso 1: proliferacion irregular de canales
vasculares dispuesta en un patrén infiltrativo (H&E, 40x).

Fig. 3—Caso 2: canales vasculares tapizados por monocapas de
cé’lulas monomorfas con nucleos prominentes a modo de tachuelas
(H&E, 400x).

nalmente contenian abundantes linfocitos. La atipia cito-
l6gica era escasa y no se observaban estratificacion ni
figuras de mitosis. En el estroma existian ocasionales
focos de linfocitos maduros (fig. 4). Con las técnicas
inmunohistoquimicas, en el caso 1 se observo positividad
difusa en las células endoteliales de los canales vascula-
res proliferados para CD31 yde manera focal para el fac-
tor VIII. La reaccién para el CD34 fue débil e irregular.
El indice de proliferacién con el anticuerpo Ki-67 fue
menor del 1%. En el caso 2 existia mayor tendencia a la
formacién de papilas y menor infiltrado linfocitario, y
la inmunotincién de las células tumorales era mas eviden-
te con el CD34 (fig. 5) que con el CD31 yel factor VIII.

DISCUSION

Actualmente se restringe el término hemangioendote-
lioma para aquellas neoplasias vasculares con malignidad
intermedia, que se caracterizan por una tasa alta de reci-
divas locales o por mostrar un potencial metastdsico bajo,
pero bien definido. El término hemangioendotelioma
retiforme, acufiado por Calonje et al', hace referencia

Fig. 4—Caso 1: agregados linfoides estromales y endoluminales
(H&E, 200x).
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Fig. 5—Caso 2: inmunotincién de células endoteliales tumorales para
CD34 (inmunoperoxidasa, 200x).

a una lesion vascular que crece formando canales recti-
lineos y ramificados, semejante a como se disponen los
conductos en la refe testis, que muestra marcada tenden-
cia a la recidiva local y bajo potencial metastatizante.

Aunque en algunos articulos se menciona que afecta
por igual a ambos sexos"’, existe un claro predominio
en el sexo femenino: en la serie original', 9 de 15 pacien-
tes eran mujeres y la mayoria de los casos descritos con
posterioridad, incluyendo los dos nuestros, afectan a
mujeres™>>7. La mayoria de los pacientes se encontra-
ban entre la segunda y cuarta décadas de la vida, aun-
que el rango de edad es amplio (9 a 82 afios). La loca-
lizacién més frecuente son las extremidades, en espe-
cial las inferiores, aunque también se ha descrito en el
tronco"*®, y de forma mds infrecuente en otras locali-
zaciones. Clinicamente son lesiones de tamafio variable,
rara vez mayores de 3 cm’, de crecimiento lento ylarga
evolucién, que se manifiestan en forma de placa o indu-
racién mal definida' y en las que no suele ser evidente
la naturaleza vascular del tumor"’. El tratamiento de
eleccion es la reseccion quirdrgica con maéargenes
amplios®. En tres casos se ha aplicado radioterapia post-
operatoria aparentemente con buenos resultados"®

Los rasgos histol6gicos mds distintivos del HR inclu-
yen los siguientes: localizacién dérmica profunda con
extension hipodérmica, crecimiento difuso infiltrativo
pero no destructivo y patrén arquitectural retiforme a
expensas de vasos elongados de paredes finas, arbo-
rescentes, tapizados por células en tachuelas, cuyas luces
carecen de hematies yde linfa. Las células en tachuela
se disponen en monocapas de células monomorfas y
pequeiias con atipia citoldgica leve y ausentes o escasas
figuras de mitosis. Con frecuencia, aunque no invaria-
blemente, se pueden encontrar dreas sélidas con célu-
las similares a las anteriores en las que el caricter vas-
cular del tumor se hace menos evidente, asi como un
infiltrado inflamatorio de linfocitos maduros B y T
(estromales, intraluminales o en relacién con células
endoteliales). Otros hallazgos mds inconstantes y foca-
les son la presencia de proyecciones papilares intralu-

minales con ejes hialinizados, un estroma esclerético,
focos de hemorragia y depdsito de hemosiderina, pre-
sencia ocasional de vacuolas intracitopldsmicas, cambios
epidérmicos secundarios yun componente fusocelular
prominente'. El estudio inmunohistoquimico es posi-
tivo en células tumorales para los marcadores vascula-
res habituales, generalmente de forma mas evidente
con el CD34 que con el CD31 o el factor VIII"’.

La morfologia en tachuela de las células endote-
liales no es exclusiva ni especifica del HR y puede
observarse en otras lesiones vasculares, tales como el
hemangioma de células en tachuela (hemangioma
hemosiderético en diana), el tumor de Dabska, el
angiosarcoma convencional, el hemangioendote-
lioma epitelioide y el hemangioendotelioma poli-
morfo'. El diagnéstico diferencial se plantea funda-
mentalmente con las tres primeras entidades. En la
tabla 1 se resumen los principales rasgos diferenciales.

El tumor de Dabska (angioendotelioma maligno papi-
lar endovascular) fue descrito en 1969'° como una neo-
plasia vascular localmente invasiva y con potencial metas-
tasico escaso, que afectaba preferentemente a nifios y
que mostraba predileccion por la cabeza yel cuello. Pro-
bablemente bajo la denominacién de tumor de Dabska
se ha conformado un grupo heterogéneo de neoplasias
vasculares"* ', En una serie reciente'>, mdshomogénea
desde el punto de vista morfolégico, se propone un cam-
bio de denominacién (angioendotelioma papilar endo-
linfatico) por la peculiar expresién de marcadoresendo-
teliales linfaticos (receptor para el factor de crecimiento
celular endotelial vascular tipo 3). Aunque existen cier-
tas similitudes de comportamiento biolégico yen la his-
tologia (patrdn infiltrativo, citologfa, infiltrado linfoci-
tario) entre el tumor de Dabska y el HR, existen dife-
rencias que permiten su individualizacién en la edad
de presentacidn, localizacién, morfologia de los vasos y
frecuencia de las papilas intraluminales (tabla 1)"*. No
obstante, ya pesar de las diferencias, las semejanzas cito-
16gicas ybiolégicas han llevado a algunos autores a suge-
rir una relacién histogenética entre ambas neoplasias"*’,
llegdndose a postular, incluso, que el HR representa la
contrapartida en el adulto del tumor de Dabska'.

Elhemangioma de células en tachuela esuna lesion
propia de nifios y adultos jévenes que se manifiesta
como una papula superficial en un amplio rango de
localizaciones anatémicas'. Aligual que el HR, puede
mostrar proyecciones papilares luminales focales y
células endoteliales en tachuela'; sin embargo, se trata
de una lesion superficial y circunscrita cuyos vasos sue-
len contener abundantes hematies'. Por tdltimo, el
angiosarcoma también presenta un patrén infiltrativo,
pero los canales vasculares son més irregulares y con
diseccién de haces de coldgeno aislados. Ademas,
incluso en las formas bien diferenciadas, yaunque sélo
sea de manera focal, las células endoteliales del an gio-
sarcoma presentan atipia, estratificacién y figuras de
mitosis'* ¥, hechos morfolégicos impropios del HR.
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TABLA 1. DIAGNOSTICO DIFERENCIAL DEL HEMANGIOENDOTELIOMA RETIFORME

Hemangioendo-
telioma retiforme

Tumor
de Dabska

Hemangioma de
células en tachuela

Angiosarcoma
convencional

Edad Segunday cuarta
décadas
Sexo Ambos sexos
Predominio femenino
Localizacion Extremidades

mas frecuente

Nifios y jovenes
Ambos sexos

Distribuciéon amplia.
Cabeza y cuello

Adultos jévenes
0 de edad media
Ambos sexos

Distribuciéon amplia.
Piel y mucosas

Vasos ectéticos superficiales,
colapsados en profundidad

Adultos mayores
Ambos sexos

Cabeza y cuello. Mama
y abdomen

Canales anastomosantes.
Infiltrativo y disecante

Patrén histolégico Retiforme Espacios cavernosos
tipo linfangioma
Células en tachuela Prominente Si
Papilas Ocasionalmente Caracteristico
intraluminales Focal Abundantes
Infiltrado linfocitario Frecuente Frecuente
Estratificacion, atipia  No No
y actividad mitética
significativas
Comportamiento Recidiva local Recidiva local
frecuente frecuente

Metastasis raras Metastasis raras

En el componente superficial ~ Si

Frecuentes Si

Focal

No prominente Ocasionalmente

No Si, al menos focalmente

Benigno. No tendencia
a la recidiva

Agresivo. Recidiva y
metastasis frecuentes

El HR es una neoplasia con alta tendencia a la reci- 3.

diva local, a menos que se realice una extirpacion
amplia, pero con un bajo potencial metastasico. Hasta
la fecha s6lo se ha descrito un caso con metastasis en
un ganglio linfitico regional'. Mentzel’ menciona un
caso de posible metdstasis en tejidos blandosde la pierna

contralateral, aunque no es descartable un fenémeno 5

de multicentricidad tal y como ya ha sido descrito por
otros autores’. Hasta la fecha no se han comunicado
fallecimientos a causa del HR. La etiologia del HR es

desconocida, aunque se citan asociaciones con irradia- 6.

ciones, linfedema crdnico e infecciones viricas. En dos
pacientes las lesiones se desarrollaron en camposde irra-
diacién previa por neoplasias ginecoldgicas"® y en uno
en una zona de linfedema crénico idiopdtico'. En los
casos que presentamos no existe asociacion con estos
factores. En otro de los casos se detectaron secuencias

del genoma del virus del herpes humano tipo 8°. 9
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