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ABSTRACT

Ovarian Sertoli-Leydig cell tumour is an infre-
quent neoplasm. It is predominantly solid but cystic
areas may be present; however when an extensive he-
terologous component is present it may be predomi-
nantly cystic. The number of Sertoli and Leydig cells
is variable, sometimes being very scarce. These fin-
dings may lead to an erroneous diagnosis of muci-
nous cystic tumour. An increase in the serum alpha-
fetoprotein level has occasionally been reported in
these tumours, usually suggests a germinal cell tu-
mour, which must be ruled out. At the time of diag-
nosis 80% of Sertoli-Leydig cell tumours are at stage
IA. This, along with the fact that most patients are
young and fertile, leads to a conservative approach
and a simple adnexectomy is considered sufficient.
Prognosis is usually good, and correlates with the
stage and grade of differentiation of the tumour. We
report the case of a 25 year old lady with menorrha-
gia, increased abdominal girth, and serum elevation
of alpha-fetoprotein.

INTRODUCCION

Los tumores de células de Sertoli-Leydig (TCSL)
son menos del 0,5% de los tumores ovaricos'; un 20%
tiene componente heter6logo, que es de tipo intesti-
nal en el 90% de ellos?, y en algunos casos se ha des-
crito transformacion en adenocarcinoma. Son bilate-
rales en menos del 2% de los casos. Unicamente se
han descrito 20 casos con elevacion sérica de alfa-fe-
toproteina (AFP)!. Algunas hipétesis sobre la embrio-
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génesis postulan un trastorno cromosémico, un origen
teratomatoso o bien una neometaplasia endodérmica
para el componente heterélogo de tipo intestinal®. La
mayoria de TCSL se da en mujeres jovenes (edad me-
dia, 25 afios). Casi la mitad presenta clinicamente sig-
nos de hiperandrogenismo. El diagnéstico del tumor
hay que hacerlo basdndose en la anatomia patolégica
mas que atendiendo a las manifestaciones hormo-
nales, a las imdgenes radiol6gicas o a la analitica. Es-
tos tumores generalmente se presentan en estadio A,
y puesto que se dan preferentemente en mujeres jo-
venes y en edad fértil, el tratamiento suele ser con-
servador, y se considera suficiente una anexectomia
simple. El prondstico, que generalmente es bueno, de-
pende del estadio y del grado de diferenciacién del
tumor.

CASO CLINICO

Mujer de 25 afios de edad, con polimenorreas des-
de hacia 2 afios y aumento del volumen abdominal.
La ecografia mostré una tumoracién ovdrica izquier-
da, confirmada por resonancia magnética (fig. 1). En
la analitica destacaba una elevacion de alfa-fetoprotei-
na (2.880; normal, 0-8,6), mientras que la gonadotro-
pina coriénica humana (B-HCG), CA-125 y antigeno
carcinoembrionario (CEA) fueron normales. Con
diagnéstico de posible tumor de células germinales se
realizé anexectomia izquierda.

La pieza contenia una tumoracién ovarica de 350 g,
que media 12 X 9 x 7 cm, y presentaba cédpsula inte-
gra. A la seccidn era una lesién multiquistica de con-
tenido seromucoso, con escasas dreas sélidas (fig. 2);
la trompa no presentaba alteraciones macroscopicas.

Microscépicamente, la mayor parte del tumor for-
maba gldndulas frecuentemente quisticas, tapizadas
en areas por epitelio cibico o cilindrico simple sero-
S0, sin atipia ni mitosis destacables; en otras dreas, las
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Fig. 1. Resonancia magnéti-
ca: secuencias potenciadas
en T1 (A) y T2 (B). Lesiéon
ovarica redondeada de 7
cm, bien definida y hetero-
génea, que muestra dreas
quisticas y sélidas, algunas
de ellas con hiperintensidad
de sefial en T1 en relacién
con contenido hemorragico
(punta de flecha).

Fig. 2. Imagen macroscopica del tumor.

glandulas eran de habito intestinal, con focos aislados
tipo borderline. Habia células glandulares enterocro-
mafines positivas para serotonina, cromogranina y
enolasa neuronal especifica. No se identificaron célu-
las de Paneth. Algunos quistes presentaban extravasa-
cién de moco y reaccién gigantocelular a cuerpo ex-
trafio; también habia signos de sangrado reciente y
antiguo, fibrosis y calcificacién. Entre las gldndulas y
los quistes, a veces se vefan pequefios agregados de
células de Sertoli maduras (fig. 3) salvo focos aisla-
dos con patrén «sarcomatoide», atipia citolégica y 10
mitosis en 10 campos de gran aumento. Aisladamen-
te, se identificaban pequefios agregados de células de
Leydig maduras (fig. 3). La alfa inhibina fue positiva

Fig. 3. Imagen microscopica: en el dngulo inferior derecho se ve un grupo
de células de Leydig (claras y grandes), y el resto corresponde a células de
Sertoli (mds pequeiias y oscuras).

en las células de Sertoli y en las de Leydig, y la AFP
marcé intensamente las células de Leydig y las glan-
dulares. El diagndstico fue: tumor de células de Ser-
toli-Leydig de ovario, moderadamente diferenciado
(foco microscdpico sarcomatoide) con extenso com-
ponente heterélogo de tipo intestinal que muestra are-
as borderline, con cdpsula integra, estadio IA de la
FIGO.

DISCUSION

El TCSL supone menos del 0,5% de los tumores
ovéricos. Estd compuesto por células de Sertoli y cé-
lulas de Leydig en proporciones variables y con dife-
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rentes grados de maduracién'. Aparentemente, estos
tumores derivan de células especializadas de la estro-
ma ovdrica. Algunas hipétesis sobre la embriogénesis
postulan un trastorno cromosémico, origen teratoma-
toso o bien neometaplasia endodérmica para el com-
ponente heter6logo de tipo intestinal’. La edad media
de las pacientes es de 25 afios, y las formas de presen-
tacion mds frecuentes son el hirsutismo o el aumento
de volumen abdominal. En el 98% de los casos la neo-
plasia es unilateral'**. Generalmente el TCSL puro es
un tumor predominantemente sélido, pero suele ser
quistico cuando tiene componente heter6logo de tipo
intestinal extenso. La presencia de células de Sertoli y
Leydig es variable, y en algunos casos muy escasa,
por lo que este tumor puede confundirse con un tera-
toma, un tumor mucinoso quistico o una metastasis.

El componente intestinal suele ser benigno, pero
puede haber lesiones borderline o incluso adenocarci-
nomas’. Este componente suele tener gran cantidad
de células enterocromafines, y la presencia de cé€lulas
de Paneth es nula o muy escasa’.

El TCSL suele ser moderadamente diferenciado en
tumores con extenso componente intestinal, y es rela-
tivamente frecuente encontrar focos de pobre diferen-
ciacién'>4, El indice mitético de los tumores modera-
damente diferenciados es de 5,5 mitosis por 10
campos de gran aumento. Las dreas pobremente dife-
renciadas adoptan un aire «sarcomatoide» y presentan
un indice mitético superior a 10 mitosis por 10 cam-
pos de gran aumento'. Los tumores pobremente dife-
renciados pueden asociar componentes heterélogos
mesenquimales como cartilago, misculo esquelético,
células hepatocitoides, e incluso se ha descrito un
caso de neuroblastoma?®; estos hallazgos afectan tni-
camente al 5% de todos los TCSL!. Los cristaloides
de Reinke en las células de Leydig son raros y se ven
en un 20% de los casos, aproximadamente'.

Por otro lado, se han descrito 20 casos con eleva-
cioén sérica de AFP, que no alcanzan valores tan altos
como el tumor del seno endodérmico’. Mediante téc-
nicas de inmunohistoquimica se ha localizado la pro-
duccién de AFP en células de Sertoli, células de Ley-
dig, células mucinosas y células hepatocitoides'*. Esta
elevacion de AFP obliga a plantear el diagnéstico dife-
rencial con los tumores de células germinales y con el
muy infrecuente carcinoma hepatoide de ovario.

La inmunohistoquimica ayuda a confirmar el diag-
noéstico, ya que la alfa inhibina es positiva en las célu-
las de Sertoli y en las de Leydig. También lo es la
beta inhibina, pero es inespecifica ya que también es
positiva en algunos tumores mucinosos de ovario,
carcinomas de pancreas y de colon®. También se han
descrito casos con positividad en las células de Sertoli

y de Leydig para los marcadores melan A (A 103)’,
CD99 (O13)% y calretinina®. Las células de Sertoli
también son positivas para queratinas, pero son nega-
tivas para antigeno epitelial de membrana (EMA),
fosfatasa alcalina placentaria (PLAP), antigeno carci-
noembrionario (CEA), CA-19-9, CA-125 y proteina
S-100%.

La inmunohistoquimica también ayuda a resolver
el problema de diagnéstico diferencial que se puede
plantear entre las células de Leydig y los hepatocitos
que existen en algunos TCSL poco frecuentes, con
componente heter6logo de diferenciacién hepatociti-
ca. Los hepatocitos son positivos para queratinas
(AE1-AE3, y Cam 5,2), AFP y ferritina; muestran
una positividad débil o moderada para inhibina, y son
negativos para vimentina. Sin embargo, las células de
Leydig son negativas para queratinas, positivas para
vimentina, e intensamente positivas para inhibina'®.

El 80% de estos tumores se presentan en estadio IA
de la FIGO!; 1a mayoria tiene la cdpsula integra, y son
moderadamente diferenciados. Esto, unido a que ge-
neralmente se trata de pacientes jévenes en edad fér-
til, conduce a una actitud conservadora y se considera
suficiente la realizaciéon de una anexectomia simple.
La evolucién es buena. Sin embargo, la rotura de la
cépsula, una peor diferenciacién o un estadio mds alto
ensombrecen notablemente el prondstico®. Los casos
con estadio mayor que I de la FIGO tienen muy mal
prondstico, con una mortalidad del 100%°. En los ca-
sos de TCSL con adenocarcinoma en el componente
heterdlogo intestinal, el pronéstico depende del grado
de diferenciacion del componente Sertoli-Leydig, del
estado de la capsula y del estadio. Otros planteamien-
tos quirdrgicos mds agresivos, o el uso de quimiotera-
pia o radioterapia, pueden ser aconsejables en tumo-
res que se presentan en estadio superior a I, o bien en
estadio I, pero que son pobremente diferenciados, o
tienen componentes heter6logos mesenquimales, o se
presentan con la cdpsula rota, pero no hay datos con-
cretos en cuanto a los resultados.

En nuestro caso (cdpsula integra, moderada dife-
renciacion con algin foco sarcomatoide, y estadio IA)
se practicd anexectomia simple izquierda. Las cifras
de AFP se normalizaron inmediatamente tras la inter-
vencion, y a los 2 meses se habian regularizado los ci-
clos menstruales. Tres afios y medio después la pa-
ciente esta bien y libre de enfermedad.

RESUMEN

El tumor de células de Sertoli-Leydig de ovario es
poco frecuente. Es predominantemente sélido pero
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puede haber areas quisticas; cuando tiene abundante
componente heter6logo de tipo intestinal puede ser
predominantemente quistico. El contenido de células
de Sertoli y de Leydig es variable, y puede ser muy
escaso. Este conjunto de hechos puede llevar a con-
fundir esta lesién con un tumor mucinoso quistico. En
algunas ocasiones se ha descrito elevacion de AFP, lo
que obliga a plantear el diagndstico diferencial con un
tumor de células germinales. El tumor de células de
Sertoli-Leydig se presenta el 80% de las veces en un
estadio IA, y dado que en general se presenta en mu-
jeres jovenes en edad fértil, el tratamiento es conser-
vador, y una anexectomia simple es suficiente. El pro-
néstico, generalmente bueno, estd en funcién del
estadio y del grado de diferenciacion.

Se presenta el caso de una paciente de 25 afios de
edad con polimenorreas, aumento del volumen abdo-
minal y elevacién de AFP sérica.
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