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Caso clinico

Ginandroblastoma de ovario como hallazgo transceséarea. Reporte de
un caso y revision de la bibliografia
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RESUMEN

El ginandroblastoma es un tumor estromal de los cordones sexuales extremadamente raro, que contiene elementos de diferenciacion
femenina y masculina, caracterizados por células de Sertoli o Leydig y células de la granulosa. Se describe el ginandroblastoma ovarico
de una paciente femenina de 28 afios de edad, encontrado como hallazgo durante la realizaciéon de ceséarea. Existe sélo un caso reportado
en la bibliografia mundial de ginandroblastoma en una mujer embarazada. El principal componente encontrado en nuestro caso fue el de
células de la granulosa del adulto con patrén microfolicular, con areas de células luteinizadas; ademas se encontraron elementos bien
diferenciados de células de Sertoli y células de Leydig en grupos en méas de 10% del tumor. Se realizaron tinciones de inmunohistoquimica
a base de citoqueratina, que resulté positiva en las células de Sertoli y negativa en las células de la granulosa; e inhibina intensamente
positiva para ambos componentes, o que demuestra su origen mixto.

Palabras clave: ginandroblastoma, tumor de los cordones sexuales, embarazo, ovario.

ABSTRACT

The gynandroblastoma is an extremely rare sexual cord stromal tumor, which contains both male and female elements, characterized by
Sertoli or Leydig cells and granulose cells. We describe an ovarian gynandroblastoma in a 28 year-old female patient, found accidentally
during a cesarean section operation. There is only one reported case in world literature occurring in a pregnant woman. The principal
component we found was adult granulose cells, with a microfollicular pattern, and the presence of luteinized cells in some areas; besides
we found the presence of well differentiated Sertoli cells elements, in addition to Leydig cells groups, in over 10% of the tumoral surface.
Inmunohistochemical stainings were performed: citokeratin, which resulted positive in Sertoli cells and negative in granulose cells; and
inhibin, which was positive in both components showing its mixed origin.
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RESUME

Le gynandroblastome est une tumeur stromale des cordons sexuels extrémement rare, qui contient des éléments de différentiation féminine
et masculine, caractérisés par des cellules Sertoli ou Leydig et des cellules de la granulose. On décrit le gynandroblastome ovarien d’'une
patiente féminine de 28 ans, trouvé comme découverte pendant la réalisation d’'une césarienne. Il n'existe qu'un cas rapporté dans la
bibliographie mondiale de gynandroblastome chez une femme en état de grossesse. Le principal composant trouvé dans notre cas a été
celui des cellules de la granulose de I'adulte avec patron micro-folliculaire, avec des zones de cellules lutéinisés, en plus on a trouvé des
éléments bien différenciés de cellules de Sertoli et Leydig dans des groupes, dans plus de 10% de la tumeur. On a réalisé des teintures
d’immunohistochimie a base de cytokératine, qui a résulté positive dans les cellules de Sertoli et négative dans les cellules de la granulose;
et inhibine intensément positive pour les deux composants, ce qui appuie son origine mixte.

Mots-clés: gynandroblastome, tumeur des cordons sexuels, grossesse, ovaire.

RESUMO

A ginandroblastoma é um tumor estromal dos corddes sexuais extremamente raros, que contem elementos de diferenciacdo feminina
e masculina, caracterizados por células de Sertoli ou Leydig e células da granulosa. Descreve-se a ginandroblastoma ovariano de uma
paciente feminina de 28 anos de idade, encontrado como um achado durante a realizagéo de cesarea. Existe somente um caso reportado
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na bibliografia mundial de ginandroblastoma em uma mulher gravida. O principal componente encontrado em nosso caso foi de células
de granulosa de adulto com padrao micro folicular, com areas luteinizadas, ademais encontram elementos bem diferenciados de células
de Sertoli e células de Leydig em grupos em mais de 10% de tumor. Foram realizados tinciones de imuno-histoquimica a base de cito-
queratina, que resultou positiva nas células de Sertoli e negativa nas células da granulosa; e inibina intensamente positiva para ambos

componentes, 0 que sustenta sua origem mista.

Palavra chave: Ginandroblastoma, tumor dos corddes sexuais, gravidez, ovario.

| ginandroblastoma es un tumor con morfologia

mixta extremadamente raro, con componentes de

células de la granulosa, de Sertoli y de Leydig;
hay s6lo 27 casos reportados en la bibliografia mundial "'
Unicamente existe un informe de un caso que ocurrid
durante el embarazo.! Todos los casos informados son de
ovario, excepto uno de testiculo.'®

CASO CLIiNICO

Una paciente de 28 afios de edad, con menarca a los 12 aflos
de edad, ciclos menstruales irregulares de 30-90 x 4. Inicid
su vida sexual activa a los 14 afios, tuvo dos compaieros
sexuales; cuatro embarazos, tres cesareas, y un embarazo
al momento de esta comunicacion; con fecha de Gltima
menstruacion no confiable por irregularidad en sus ciclos
menstruales; sin método de planificacion familiar, y con
control prenatal en siete ocasiones en otro hospital.

Se encontré como hallazgo ultrasonografico, a las 27
semanas de gestacion, un tumor anexial derecho de aproxi-
madamente 5 cm; sin antecedentes de importancia, ni
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sintomas concomitantes con el embarazo. La exploracion
fisica no mostr6 anormalidades.

Se referi6 al Hospital Universitario Dr. José Eleuterio
Gonzalez para realizar operacion cesarea debido al ante-
cedente de tres cesareas previas. Por ultrasonido y datos
de la exploracion se encontré que la paciente estaba en la
semana 38.1 de gestacion. Con la cesarea se obtuvo un re-
cién nacido femenino y placenta en condiciones normales;
a la revision intencionada se encontrd un tumor en anexo
derecho solido, de aproximadamente 6 x 6 cm. Se realiz6
salpingo-ooforectomia derecha, sin complicaciones.

El espécimen quirurgico se fijo en formol. Las secciones
realizadas al espécimen para estudio histologico se proce-
saron en parafina y se tifieron con hematoxilina y eosina.
Las tinciones de inmunohistoquimica se realizaron con an-
ticuerpos monoclonales a base de citoqueratina e inhibina,
con técnica cualitativa de estreptavidina-bidtina.

El espécimen quirargico correspondid a un tumor de 7.2
x 7 x 2 cm, previamente seccionado, con superficie externa
de color marroén clara, lobulada (Figura 1); a la seccion
completa del tumor se drend liquido de aspecto hematico;
era so6lido-quistico, multiloculado, de color marroén claro
con areas de aspecto hemorragico (Figura 2).

El oviducto midid 8 x 2 cm de color marrdn violaceo,
de aspecto congestivo, con luz puntiforme a la seccion
(Figura 1).

Estudio histologico
El estudio histolégico mostré como componente principal
una proliferacién de células de la granulosa con patréon
microfolicular, comiinmente encontrado en el tumor de las
células de la granulosa del adulto; algunas células mos-
traban datos de luteinizacion, debido a la asociacion con
el embarazo.! Las células de la granulosa se encontraban
separadas por tejido conectivo, el patrén microfolicular
recordaba a los cuerpos de Call-Exner (Figura 3).

Las células tumorales estaban constituidas por nticleos
hipercromaticos, con escaso a moderado citoplasma
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Figura 1. Superficie externa del tumor ovarico.

Figura 2. Aspecto de la seccion del tumor ovarico.

eosinofilico, y algunas células de los foliculos tenian
los nucleos caracteristicos en “grano de café”. Las areas
luteinizadas mostraban células redondas o poliédricas, con
abundante citoplasma claro o eosindfilo (Figura 4).

Figura 4. Corte microscépico que representa areas luteinizadas
(5x).

En mas de 10% del tumor se encontraron células de
Sertoli bien diferenciadas formando tubos rodeados por un
delicado estroma fibroso, las células tumorales tenian un
nucleo oval en la periferia con moderado citoplasma eosino-
filo, en el estroma se encontraron agrupamientos de células
de Leydig, sin hallarse cristales de Reinke (Figura 5).

La mitosis fue minima, se encontraron s6lo tres mitosis
en diez campos de alto poder. El oviducto se encontré de
caracteristicas histologicas normales.
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Figura 5. Células de Sertoli con un patrén bien diferenciado de
tipo tubular. En el estroma se identifican algunas células de Leydig
(40x).

Inmunohistoquimica

Las tinciones de inmunohistoquimica para citoqueratina
fueron fuertemente positivas en las células de Sertoli
y negativas en las células de la granulosa; la inhibina
fue positiva para ambos componentes. Lo que indico el
diagnostico de un tumor de los cordones sexuales mixto™
(Figuras 6-8).

Figura 6. Componentes mixtos del tumor, células de la granulosa
y componente de Sertoli-Leydig (5x).

Figura 7. Citoqueratina positiva en el componente de Sertoli
(5%).

: n T
Figura 8. Inhibina positiva en el componente de células de la
granulosa y de Sertoli (5x).

DISCUSION

El ginandroblastoma es un tumor excepcionalmente raro,
que puede definirse como un tumor que contiene células
de tipo femenino y masculino. El término de ginandro-
blastoma lo introdujo Meyer en 1930, quien describié en
un tumor de ovario ambos componentes, de células de la
granulosa y células de Sertoli.*®

La Organizacion Mundial de la Salud ha sugerido que
el diagnostico de ginandroblastoma deberia reservarse
para tumores que contienen estructuras morfologica-
mente reconocibles de elementos ovaricos y testiculares,
y que ademas tenga como minimo 10% de ambos com-
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ponentes en el total del area tumoral, ambos elementos
deben estar intimamente mezclados.!*?

En 1976, Fox y Langley revisaron ocho casos mal
diagnosticados como ginandroblastomas, ellos excluyeron
los tumores llamados asi por las manifestaciones clinicas
y los estudios hormonales que sugerian la produccion de
estrogenos y androgenos por el tumor.! Ya que es bien
sabido que la produccion de estrégenos y androgenos
por el tumor no es predecible, debido a que en algunas
ocasiones los tumores de las células de la granulosa
pueden dar virilizacion por produccion de androgenos, y
los de Sertoli pueden dar manifestaciones estrogénicas; o
incluso las concentraciones hormonales pueden no causar
ningtn dato clinico que nos haga sospechar de alteraciones
hormonales.

La subclasificacion de los tumores estromales de los
cordones sexuales puede determinarse so6lo por morfolo-
gia, independientemente de las manifestaciones clinicas
y de las concentraciones hormonales.”!'® Dentro de las
manifestaciones clinicas en mujeres no embarazadas se
encuentran ciclos menstruales irregulares y sangrado
transvaginal anormal; y en las mujeres embarazadas puede
ocurrir hirsutismo y virilizacion del feto femenino."”-!?

En el caso de esta comunicacion, la Ginica manifestacion
clinica sugerente de trastornos hormonales son los ciclos
menstruales irregulares de la paciente, sin datos de virili-
zacion en el feto o en la paciente. Esto podria sustentarse
ya que la mayor parte del tumor tenia predominio en el
patron de células de la granulosa.

El origen del ginandroblastoma aun no se ha establecido
bien, aunque el origen teratomatoso se ha sugerido, éste es
parecido a los tumores derivados del mesénquima gonadal
indiferenciado, que posee la habilidad para diferenciarse
en ambas estructuras femenina y masculina.:

La mayor parte de los casos reportados como ginandro-
blastoma han ocurrido en la segunda y la tercera década de
la vida, con un rango de edad aparentemente amplio, que
va de los 14 a los 65 afios. Predomina en la mayor parte
de los casos el componente de células de la granulosa, al
igual que en nuestro caso.

Se han reportado hasta la fecha 27 casos (Cuadro 1 en
la siguiente pagina). Y tan s6lo un caso en la bibliografia
mundial de una paciente con ginandroblastoma durante el
embarazo,! cuyo tratamiento al igual que en este caso fue
la salpingo-ooforectomia; con un recién nacido femenino
obtenido por cesarea, sano y sin complicaciones. Se revisd

a la paciente un afio posterior bajo laparoscopia por paridad
satisfecha, sin encontrar datos de tumor residual.

La mayor parte de los tumores estromales de los cor-
dones sexuales aparecen en estadio I de la enfermedad,
y por lo general son de bajo grado de malignidad. La
intervencion quirurgica es conservadora con salpingo-
ooforectomia unilateral, recomendada para pacientes
jovenes en estadio 1."571* En estadios mas avanzados de la
enfermedad debe considerarse la quimioterapia, recomen-
dada a finales del tercer trimestre o al finalizar el embarazo,
en caso de pacientes gravidas. Solo se ha reportado un caso
de recurrencia 10 afos posteriores al diagndstico, al que
se le realizaron estudios de analisis molecular e inmuno-
histoquimica para documentar su recurrencia.'

El caso de esta comunicacion tiene importancia estadis-
tica como el segundo caso reportado de ginandroblastoma
en una paciente embarazada, quien se encontraba en es-
tadio I de la enfermedad, sin datos clinicos que sugieran
trastornos hormonales evidentes, sélo el antecedente de
anormalidades del ciclo menstrual.

No se encontraron datos de virilismo en el producto fe-
menino de la concepcidn, y en la cita del control puerperal
se observo una adecuada evolucion de la paciente y de la
bebé. Por las caracteristicas histologicas del tumor (células
bien diferenciadas de la granulosa y de Sertoli-Leydig, in-
tegridad de la capsula tumoral y escasa cantidad de mitosis)
puede predecirse un comportamiento favorable.
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Autor (casos) Edad Paridad Sindromes clinicos Virilizacién
Friedman -1 32 G1 Embarazada No
Novak -1 18 Nulipara Amenorrea Si
Novak -2 a7 G2 Amenorrea Si
Novak -3 33 Nulipara Amenorrea No
Novak -4 23 Nulipara Amenorrea No
Novak -5 31 G1 Amenorrea No
Novak -6 55 Nulipara Polimenorrea Si
Novak -7 16 Nulipara Irregularidades menstruales No
Novak -8 26 G5 Amenorrea Si
Zhang -1 59 No referido Polimenorrea No
McCluggage -1 15 Nulipara Dolor abdominal bajo No
Breshears -1 15 Nulipara Amenorrea No
Jaworski -1 17 Nulipara Aumento abdominal No
Fukunaga -1 60 G3 Aumento abdominal bajo No
Chivukula -1 39 Nulipara Ninguno Si
Neubecker -1 26 G2 Amenorrea Si
Neubecker -2 31 G1 Amenorrea Si
Neubecker -3 38 G4 Amenorrea Si
Neubecker -4 57 No referido Polimenorrea No
Neubecker -5 25 G2 Menorragia No
Chalvardjian -1 24 Nulipara Amenorrea Si
Chalvardjian -2 30 No referido Oligomenorrea No
Tong-hua -1 10 Nulipara Amenorrea No
Anderson -1 17 Nulipara Amenorrea Si
Kapella -1 39 No referido Amenorrea Si
Limaiem -1 22 Nulipara Irregularidades menstruales No
El caso de esta comunicacion 28 G4 Irregularidades menstruales No
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