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Tumon pE céLuLas DE SerToLI=LEYDIG: A
PROPOSITO DE UN CASO

Ither Sandoval Diaz', Ronald Hernandez Alarcén', Esperanza Torres
Arones’, Alan Latorre ZUfiga®

RESUMEN

Se comunica el caso de una paciente de 53 afios con presencia de tumor de Sertoli-Lelydig
de ovario, estadio clinico I, quien recibi6 tratamiento quirdrgico. Dada la baja frecuencia de
este tipo de tumores, se realiza una revision de la evidencia disponible en Ia literatura, a fin de
sugerir algunas pautas para el manejo de esta rara entidad.

Palabras clave: Tumor de Sertoli-Leydig

SERTOLI-LEYDIG CELL TUMOR: A PROPOS OF A GASE

ABSTRACT

The case of a fifty-three years old woman with a Sertoli-Leydig cell tumor stage | is reported;
she was treated with surgery alone. A review of the literature on this rare type of tumor is
done and recommendations on its treatment is considered.

Keywords: Sertoli-Leydig cell tumor.

INTRODUCCION

Los tumores del estroma gonadal representan aproximadamente
5% de todos los tumores originados en el ovario. Estos tumores de
origen estromal incluyen el tumor de las células de la granulosa, los
tumores derivados de la teca y sus formas luteinizadas y aquellos
conformados solo por células de Sértoli o de Leydig, de ambas Ser-
toli-Leydig y las de fibroblastos originados en el estroma gonadal®.

Algunos de los tumores incluidos en este grupo presentan, como ca-
racteristica principal, actividad hormonal. Uno de ellos es el tumor
de las células de Sértoli y Leydig que corresponde de 0,2 a 0,5% de
todos los tumores ovaricos?. Suelen presentar actividad hormonal
que induce virilizacion en la mujer afectada. A diferencia del tumor
de células de la granulosa, en que el componente celular es de origen
propiamente ovarico y produciria estrégenos, las células que compo-
nen el tumor de células de Sértoli y Leydig evocan un origen testicu-
lar y producirian andrégenos.

Estos tumores también han sido llamados arrenoblastomas y no
siempre producen masculinizacién®, pero la mayoria son hormonal-
mente activos y solo 12% no exhiben manifestaciones endocrinas®.

Clinicamente, hay desfeminizacién caracterizada por amenorrea,
atrofia de las mamas y pérdida de los depdsitos grasos subcutaneos,
que es a menudo la primera expresion de la enfermedad. Esto es
seguido por signos de masculinizacion, tal como hipertrofia del clito-
ris y aumento del tono grave de la voz. Usualmente, el retorno a las
caracteristicas femeninas se consigue con la escision del tumor, pero
las manifestaciones de masculinizacién desaparecen lentamente®®.
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Se encuentran con mayor frecuencia en mujeres
entre los 20 y 30 afios de edad®. Son bilaterales
en apenas 5% de los casos, y la tasa de malig-
nidad varia entre 3 y 20%, manifestandose por
diseminacion pélvica y abdominal, y no por me-
tastasis a distancia ©.

Siendo estos tumores generalmente benignos
y aun cuando se hacen malignos, su comporta-
miento bioldgico no tiene la agresividad propia
de la mayoria de los tumores ovaricos epitelia-
les. El prondstico es bueno en la mayoria de ca-
sos, y la cirugia conservadora esta indicada en
los casos de cancer en estadio clinico IA, cuando
es necesario conservar la fertilidad?”, y en pa-
cientes menores de 40 afios.

CAso cLiNIco

La paciente mujer de 53 afios no tenia antece-
dentes patologicos de importancia; habia sido
operada de apendicetomia a los 29 afios. Con
grado de instruccion superior, su ocupacion era
secretaria y era casada. La menarquia ocurrio a
los 15 afios, tenia paridad G5 P4014, con 4 par-
tos eutocicos. La ultima regla fue a los 49 afios.
Acudié al consultorio externo de ginecologia
con un tiempo de enfermedad de 1 afio 6 me-
ses, caracterizada por dolor pélvico; seis meses
antes habia tenido sangrado posmenopausico
escaso.

Al examen fisico se evidencié una paciente del-
gada con mamas atroficas, aumento de vello
corporal especialmente en miembros inferiores
y espalda, calculandose un indice de Ferriman
Gallway de 12 (normal 9 a 11). El timbre de la voz
era normal. El abdomen era blando, depresible,
sin tumoraciones palpables. Los genitales ex-
ternos eran normales. Al tacto vaginal, el Utero
media +/- 7 cm. En anexo izquierdo se palpaba
tumoracion de +/- 7cm, de consistencia incre-
mentada.

Entre los examenes de laboratorio preoperato-
rios destacaron los marcadores tumorales: CA-
12515,9 UlI/mL (normal 1,7 a 32), alfa feto protei-
na 26,04 Ul/mL (normal 0 a 15), antigeno carcino
embrionario 0,97 Ul/mL (normal 0,2 a 5); la bHCG
fue negativa.

La biopsia de endometrio fue informada como
hiperplasia simple sin atipia.
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En la ecografia transvaginal, el Utero en antever-
soflexién media 7 x 5 cm, el miometrio era ho-
mogéneo, el endometrio tenia 12 mm de grosor
(figura 1). El ovario izquierdo aparecia como una
tumoracién compleja con area solida quistica de
77,7 x53 mm; sus paredes eran regulares, de 2,5
mm (figura 2). La ecografia Doppler mostré flujo
periférico con IR de 0,48 (figura 3).

FIGURA 1. LA ECOGRAFIA TRANSVAGINAL, CORTE LONGITUDINAL,

MUESTRA UTERO EN ANTEVERSOFLEXION, DE 7 X 5 cM, MIOMETRIO
HOMOGENEO, ENDOMETRIO DE 12 MM DE GROSOR.

FIGURA 2. EL OVARIO IZQUIERDO APARECE EN LA ECOGRAFIA COMO
UNA TUMORACION COMPLEJA DE 77,7 X 53 MM, CON AREAS SOLIDAS Y
OUISTICAS: SUS PAREDES ERAN REGULARES. DE 2.5 MM

FIGURA 3. LA ECOGRAFiA DOPPLER MOSTRO FLUJO PERIFERICO CON IR
pE 0,48.
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Con los datos descritos, se decidié realizar la-
parotomia exploratoria. Se efectud incision tipo
Pfannenstiel. A la apertura de la cavidad abdo-
minal, se evidencio liquido libre, mas o menos
100 mL, de color amarillento. El Utero de mas o
menos 8 cm tenia superficie lisa. El tumor ane-
xial izquierdo era blanco nacarado, duro, de mas
o menos 10 cm, sin excrecencias al corte. El res-
to de 6rganos abdominopélvicos no tenia alte-
raciones aparentes. Se hizo lavado peritoneal y
anexectomia izquierda, y se envi6 el material a
biopsia por congelacion. El informe intraopera-
torio fue informado como tumor sélido quistico,
probablemente maligno, del ovario. Dado los
hallazgos, se realizé histerectomia abdominal,
anexectomia derecha, omentectomia, linfade-
nectomia pélvica y biopsias multiples.

La evolucion de la paciente fue buenay se indicé
el alta al 4° dia postoperatorio.

El informe de Anatomia Patologica fue de tumor
de células de Sertoli-Leydig, de diferenciacion in-

FIGURA 4. PIEZA QUIRURGICA MACROSCOPICA. SE APRECIA EL TUMOR
OVARICO PARDUZCO, SOLIDO, CON AREAS AMARILLENTAS DE 8 CM Y
OTRAS AREAS QUISTICAS. DEBAJO SE OBSERVA LA TROMPA UTERINA.

FIGURA 5. A LA MICROSCOPIA A BAJO AUMENTO (4X) SE OBSERVA
TUMORACION DE ASPECTO MULTINODULAR, CON NODULOS CELULARES

SEPARADOS POR AREA!

FIGURA 6. A MAYOR AUMENTO (40X), SE APRECIA LA PRESENCIA DE 2
TIPOS CELULARES: LAS DE NUCLEO ANGULADO CON ESCASO CITOPLASMA
CORRESPONDEN A LAS CELULAS DE SERTOLI, Y LOS GRUPOS DE CELULAS
DE NUCLEO REDONDEADO Y CITOPLASMA ROSADO AMPLIO CONSTITUYEN
LAS CELULAS DE LEYDIG.
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FIGURA 7. EL ESTUDIO INMUNOHISTOQUIMICO CON INHIBINA MOSTRO
POSITIVIDAD DEBIL PARA LAS CELULAS DE SERTOLI Y FUERTE PARA LAS
DE LEYDIG
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termedia, sin ruptura capsular; trompa uterina
libre de neoplasia.

El estudio de la citologia peritoneal result6 nega-
tivo para células neoplasicas.

La paciente ha tenido seguimiento ambulatorio.
Los niveles de testosterona han sido normales y
se han normalizado los valores de alfa fetopro-
teina. Clinicamente, impresiona una disminucion
del vello corporal. Alos 2 afios y 6 meses de con-
trol, la evolucion ha sido favorable, sin evidencia
de metastasis o de recidiva de la enfermedad.

Discusion
El tumor de células de Sértoli y Leydig es una en-
tidad poco habitual de observar en la practica

clinica. Corresponde a una variedad histologica
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incluida dentro de los tumores del ovario del es-
troma gonadal especifico®. Representa aproxi-
madamente al 0,2 a 0,5% de todos los tumores
ovaricos, caracterizandose por la presencia de
células de Sértoli, de Leydigy fibroblastos en pro-
porciones variables dentro del mismo tumor (#),

Este tumor puede manifestarse en cualquier eta-
pa de la vida, siendo mas frecuente en mujeres
menores de 40 afios (75% de los casos)®?. En una
de las series mas grandes publicadas, con 207
pacientes, la edad promedio fue 25 afios y solo el
9% de las pacientes era mayor de 50 afios®. Esto
hace el caso presentado aun mas peculiar, ya que
la paciente tenia 53 afios de edad.

El tumor de las células de Sertoli-Leydig o an-
droblastoma se caracteriza por la produccion
de andrégenos, por lo que las manifestaciones
clinicas son, en 70 a 85% de los casos, sintomas
y signos de virilizacién, tales como voz ronca,
distribuciéon anémala del vello, hirsutismo, clito-
rimegalia, alteraciones menstruales tipo anovu-
lacion crénica e infertilidad, todas ellas asocia-
das a examenes de laboratorio alterados, como
por ejemplo testosterona plasmatica elevada, al
menos 2,5 veces su valor normal©#1%. En el pre-
sente caso, solo se encontrd signos incipientes
de virilizacion (aumento de vellosidad corporal).
No se realizaron mediciones de testosterona ini-
cialmente, por la poca sospecha de este tipo de
tumor. Sin embargo, los dosajes posquirurgicos
estuvieron normales. Cabe destacar que, por
tratarse de un tumor productor de andrégenos,
los niveles de estos vuelven a la normalidad lue-
go de su extirpacion, tal como habria ocurrido
en este caso.

Entre los examenes positivos, encontramos la
presencia del marcador tumoral alfa fetoprotei-
na (AFO) elevado, que descendio luego del trata-
miento quirurgico.

Es poco frecuente el diagndstico preoperatorio,
y laindicacién de exploracion quirdrgica se basa
en los criterios para cirugia utilizados en todo
tumor anexial que se presenta a esta edad"'?,
En este caso, la indicacién estuvo dada por un
tumor sintomatico (dolor, distension), el tamafio
y las caracteristicas en la ultrasonografia (tumor
solido quistico). No se plante6 el diagndstico de
tumor productor de andrégenos, ya que los ele-
mentos sugerentes de este tipo de tumor fueron
muy pocos.
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Macroscépicamente, estos tumores se caracte-
rizan por ser unilaterales, medir en promedio
13 cm de diametro mayor y tipicamente ser tu-
mores ovaricos solidos de color amarillo®. En el
caso clinico descrito, se tratd de un tumor de 10
c¢m, de color blanco grisaceo, superficie lisa, limi-
tado al ovario derecho.

En los tumores derivados del estroma gonadal,
asi como en otros tumores ovaricos, se ha uti-
lizado la inmunohistoquimica para una mejor
aproximacién diagndéstica'¥. En el caso de los
tumores de células de Sértoli y Leydig, su utiliza-
cion tiene especial importancia ante la sospecha
de un patron retiforme. La inclusion de inhibina
es esencial.

El principal indicador prondstico en este tipo de
tumores es el estadio de la enfermedad al mo-
mento del diagndstico®. Afortunadamente, la
mayoria de las veces la enfermedad se presenta
confinada al ovario®™. Y por ende, es posible un
manejo conservador. Se considera a la anexecto-
mia unilateral como la cirugia minimat®.

Ademas del estadio, otros criterios determinan
un peor pronostico y asi constituirian una indica-
cion para tratamiento adyuvante, aun en tumo-
res etapa |. Estos son: la edad precoz de presen-
tacion, los tumores mal diferenciados, presencia
de patron heterdlogo o retiforme, virilizacion
franca de las pacientes, el indice mitético y la
rotura del tumor®®117), En el presente caso, por
tratarse de un tumor confinado al ovario (en
etapa I) y de diferenciacion predominantemen-
te intermedia, se considero tratarlo con cirugia
solay se indicd su seguimiento clinico periddico,
asociado a la medicion de niveles hormonales
(testosterona total y AFP).

Enlos pocos casos reportados en que ha sido ne-
cesaria la quimioterapia, se ha visto que esta es
efectiva en esquemas basados en cisplatinot®.
En un estudio de 8 pacientes que tenian metas-
tasis al momento del diagndstico, el esquema
utilizado fue cisplatino, doxorrubicina y ciclofos-
famida, observandose una tasa de respuesta del
63%"9. Otro esquema utilizado ha sido el de cis-
platino, etopdsido y bleomicina, encontrando en
diferentes series una tasa de respuesta global
cercana al 80%.

En suma, el tumor de las células de Sertoli-Ley-
dig representa una entidad muy poco frecuente
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dentro de los tumores ovaricos. Debiese sospe-
charse frente a tumores complejos, en pacientes
jévenes, con historia de irregularidad menstrual
y signos de virilizacion. Afortunadamente, al mo-
mento del diagndstico, la mayoria se presenta
como enfermedad confinada al ovario (etapa ).
Ello hace posible el manejo conservador (ane-
xectomia unilateral), preservando la fertilidad
futura. Para la mayoria de los casos, el tumor
presenta un buen pronostico, siendo solo la ci-
rugia la modalidad terapéutica de eleccion. Re-
sulta crucial la adecuada tipificacion del tumor
por parte del patdélogo, ya que las caracteristicas
histoldgicas constituyen una de las pocas va-
riables para el pronostico de la enfermedad, y
que por ende influiran en el uso o no de alguna
terapia adyuvante. Frente a la recurrencia o la
enfermedad avanzada, los esquemas basados
en platino serian la alternativa de tratamiento.
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