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Tumor de la granulosa 533
coexistente con cistoadenoma
mucinoso en el ovario
contralateral

Concurrent granulosa tumor
and mucinous cystoadenoma
in the contralateral ovary

RESUMEN

Presentamos el caso de una mujer de 57 afos con
cistoadenoma mucinoso en un ovario y tumor de
la granulosa como hallazgo casual en el anejo
contralateral. Clinicamente, la paciente, que referia
una amenorrea primaria, debuté con metrorragia y
tumoracion abdominal.

Los tumores de la granulosa del adulto, que
pertenecen a las neoplasias del estroma gonadal
del ovario, son mds frecuentes en mujeres
posmenopdusicas. En la clinica suelen debutar con
sintomas secundarios a la secrecion estrogénica,
aunque la proporcion de tumores de la granulosa
secretores de hormonas es dificil de establecer.
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ABSTRACT

We present the case of a 57-year-old woman

with mucinous cystoadenoma in one ovary and
granulosa tumor as an incidental finding in the

other. The patient reported primary amenorrhea,
and clinical presentation consisted of metrorrhagia
and an abdominal mass.

Adult granulosa tumors, which belong to the

group of gonadal stroma neoplasms of the ovary,
are more common in postmenopausal women.
Clinically, these tumors usually manifest with
symptoms secondary to estrogen secretion, although
the proportion of tumors of this kind that secrete
hormones is difficult to establish.
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INTRODUCCION

Los tumores mucinosos' son neoplasias ovaricas
de origen epitelial relativamente frecuentes (8-23%),
mientras que los tumores de los cordones sexuales
y del estroma gonadal, como el tumor de la granu-
losa de tipo adulto, suponen del 0,6 al 3% de todos
los tumores ovaricos y un 95% del total de tumores
de la granulosa. Sin embargo, la coexistencia de
ambos tumores es extremadamente rara.
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Existen descritos algunos casos en la literatura
ceintifica*® de cistoadenoma mucinoso y tumor de la
granulosa en el mismo ovario en la que se formulan
tres posibles hipétesis: @) una metaplasia heteréloga
de los elementos mucinosos benignos; ») una hiper-
plasia estromal reactiva en la pared de la neoplasia
mucinosa, y ¢) bien la simple casualidad. No hemos
encontrado ningin caso de aparicion simultinea de
estas dos neoplasias en ovarios distintos.

Los tumores de la granulosa son los tumores ova-
ricos que mds frecuentemente producen estrogenos,
aunque el porcentaje es dificil de establecer. La ma-
nifestacion clinica mas frecuente en la posmenopau-
sia es la hemorragia vaginal, generalmente secunda-
ria a hiperplasia endometrial y que hasta en un 5%
de los casos puede derivar en un adenocarcinoma?.

CASO CLINICO

Mujer de 57 afos, que acude a nuestras consultas
por metrorragia escasa de un mes de evolucion. La
paciente refiere amenorrea primaria tratada con tera-
pia hormonal no especificada, que le ocasiona un
episodio de sangrado abundante por lo que la sus-
pende de motu proprio. El perfil hormonal solicita-
do presentaba hormona foliculostimulante y hormo-
na luteinizante en rangos menopausicos.

A la exploracion con espéculo se evidenciaron
himen integro y sangrado vaginal como menstrua-
cion. No conseguimos visualizar el cérvix.

En el tacto bimanual, se palp6é una masa fija, de
consistencia dura, que llegaba al ombligo.

Realizamos una ecografia abdominal donde se
visualiz6 una tumoracion en «panal de abeja» que
ocupaba toda la pelvis y parecia de origen anexial.
No se aprecié patologia endouterina con endome-
trio lineal.

Ante la sospecha de tumoracion ovarica, solicita-
mos marcadores tumorales; la B-HCG, la
a-fetoproteina, el CEA y el CA 19.9 fueron normales.
El CA 125 estaba elevado: 123,10 uU/ml (valores
normales hasta 35 uU/ml).

La tomograffa computarizada (TC) informé de la
existencia de una masa de 19 X 16 X 11 c¢m, que
ocupaba la practica totalidad del hemiabdomen in-
ferior, bien delimitada con multiples tabiques hiper-
captantes y un polo sélido, también hipercaptante,
en la region lateral izquierda (fig. 1). Habia una mi-
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Figura 1. Tomografia computarizada: masa que ocupa la
prdctica totalidad del hemiabdomen inferior, bien delimitada,
con miiltiples tabiques bipercaptantes y un polo sélido, también
bipercaptante, en la region lateral izquierda.

nima cantidad de liquido libre en fondo de saco de
Douglas y el ttero se encontraba desplazado infe-
riormente, y ademds era hipopldsico. El resto del
estudio era normal.

Ante el hallazgo diagndstico proponemos realizar
una laparotomia exploradora. La cirugia se llevo a
cabo bajo anestesia general. Se realiz6 una laparoto-
mia media infraumbilical y se evidencié una tumo-
racion anexial izquierda gigante, de aspecto mucino-
so, de unos 20 cm. El ovario contralateral y el ttero
eran atroficos. No se evidencio ascitis.

Se realiz6 un lavado peritoneal y una anexecto-
mia izquierda, con diagnostico de benignidad en la
biopsia intraoperatoria. También extirpamos el anejo
contralateral, que impresioné como cintilla ovarica.

Se dio de alta a la paciente al segundo dia posto-
peratorio dado su buen estado general. Fue contro-
lada en consulta 3 semanas mds tarde y no se evi-
denciaron complicaciones.

El estudio anatomopatolégico puso en evidencia
la existencia de un cistoadenoma mucinoso de tipo
benigno en el ovario izquierdo, con un estudio del
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Figura 2. Nidos celulares cobesivos con niicleos en «grano de
café.

liquido peritoneal negativo para células neoplasi-
cas.

El anejo derecho estaba formado por una trompa
de 3 cm sin alteraciones y por un ovario de 2 cm de
dimension maxima, sustituido en su prictica totali-
dad por una lesion de aspecto tumoral que rompia
la capsula focalmente. Al examen microscoépico no
se reconocio tejido ovarico y la arquitectura estaba
borrada por la existencia de una neoformacion con
patron difuso, constituida por nidos celulares cohe-
sivos con nucleos en «granos de café (fig. 2), y
dreas de células sueltas que se hacian mas fusifor-
mes, adoptando un patréon sarcomatoide y con un
indice mitésico moderado (6 mit/10 CGA).

La neoplasia mostré un perfil inmunohistoquimi-
co concordante con la sospecha histopatologica de
tumor de la granulosa de tipo adulto, sobre todo
ante la positividad marcada citoplasmica con refuer-
7o paranuclear para el anticuerpo monoclonal inhi-
bina (fig. 3).

La tumoracion mostrd, ademds, positividad para
vimentina, pancitoqueratina, CEA, EMA, citoquerati-
na 20, actina de musculo liso, CD99 y Ki 67.

Ante este diagnoéstico postoperatorio no sospe-
chado con anterioridad, completamos el estudio con
la realizacion de una ecografia transvaginal para
descartar nuevamente una patologia endometrial y
derivamos a la paciente al servicio de oncologia del
hospital de referencia para valorar tratamiento
coadyuvante, que es descartado.

-

o>
Figura 3. Inmunobistoquimica: positividad marcada

citoplasmdtica con refuerzo paranuclear para el anticuerpo
monoclonal inhibina.

DISCUSION

Los tumores de la granulosa son de un aspecto
macroscopicamente muy variable, generalmente de
predominio quistico y unilaterales en mas del 95%
de los casos. Microscopicamente, pueden aparecer
solo células de la granulosa y, mas a menudo, con
componente adicional de células de la teca, fibro-
blastos o ambos. Pueden, asimismo, crecer en una
amplia variedad de patrones. En la variedad micro-
folicular son caracteristicos los cuerpos de Call-
Exner. Son pequefias cavidades que contienen
material eosinofilo, rodeadas por células de la
granulosa y con un nucleo irregular, aunque este
patron es mds caracteristico del tipo juvenil’. Son
también caracteristicas las células en «grano de ca-
fé», con aspecto de células estriadas con ntcleos
ovales o angulosos.

Los cistoadenomas mucinosos comprenden del 8
al 25% de las neoplasias ovdricas, ocurren mis fre-
cuentemente entre la tercera y la quinta décadas de
la vida y son bilaterales en un 2-3% de los casos.
Ocasionalmente, concurren con la presencia de mu-
coceles o seudomixomas peritoneales. Algunos, mas
raros, se han asociado con tumores de las células de
Sertoli-Leydig, de las células de granulosa y con tu-
mores carcinoides®.

En este caso, lo raro es la coexistencia con un
tumor de la granulosa en el ovario contralateral. Ya
hemos mencionado la falta de referencias bibliogra-
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ficas de esta asociacion en la literatura cientifica,
salvo para la agregacion en un mismo ovario.

Resulta curioso que, en este caso, el tumor de la
granulosa sea un diagndstico casual postoperatorio
en un ovario que, macroscopicamente, parecia
atrofico. La extirpacion del ovario no afectado se
debi6 a la apariencia de cintilla ovarica que, como
sabemos, se vincula a la aparicion de tumores ger-
minales, junto a la historia de amenorrea primaria
de la paciente y la apariencia de tutero hipoplasi-
co.

Clinicamente, tienen un comportamiento muy
incierto. Generalmente, son de bajo grado de malig-
nidad, la mayoria limitados al ovario.

No contamos con la inhibina plasmatica preope-
ratoria, que es el marcador tumoral de eleccion para
estos tumores, sobre todo para diagnosticar recidi-
vas. Solicitamos un cariotipo y un estudio hormonal
completo que nos ayudaran en el diagnostico dife-
rencial de la amenorrea primaria en una mujer feno-
tipicamente normal. La paciente no acudié a la
realizacion de las pruebas.

No sabemos si el tumor de la granulosa era pro-
ductor de inhibina; en ese caso, podria haber sido
el causante de la amenorrea primaria y de haber
permanecido estable durante afos.

Por otro lado, la paciente debuté con una metro-
rragia posmenopdusica, por lo que otra posibilidad
es que el tumor de la granulosa no llevara presente
toda la vida y fuera productor de estrogenos. En
este caso, la amenorrea primaria seria de origen
desconocido.

Ninguna de las dos hipétesis puede descartarse,
ya que no contamos con los valores plasmaticos
prequirtrgicos de inhibina ni estriol.

En cualquier caso, el tratamiento de eleccion en
mujeres peri y posmenopausicas es la histerectomia
con doble anexectomia. En mujeres en edad fértil,
se puede extirpar sélo el anejo afectado’.

La supervivencia estd vinculada al tamafio tumo-
ral, la bilateralidad, la rotura intraabdominal, la ati-
pia nuclear y al indice mitdtico, y es del 100% en
menos de 4 mitosis/campo.

Soélo del 5 al 10% recidivan y suelen ser recidivas
tardias. El pronostico es excelente, con tasas de su-
pervivencia del 75 al 90% para todos los estadios’.

Para el planteamiento de continuidad de la pa-
ciente en su seguimiento, proponemos revisiones
semestrales los primeros afos, con ecografia trans-
vaginal para control del endometrio y marcadores
tumorales ovaricos que incluyan la inhibina y el
factor inhibidor miilleriano.
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