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RESUMO

DIA, Teresa Débora Goncalves Meio. Tumor de células de Sertoli-Leydig: relato de
caso. Trabalho de Conclusdo de Curso (Aperfeicoamento nos moldes Fellow em
Patologia.) — Instituto Nacional de Cancer (INCA), Rio de Janeiro, 2024.

O tumor de células de Sertoli-Leydig (TCSL) é uma neoplasia ovariana rara, também
conhecida como androblastoma, séo classificados no grupo de tumores do cordéo
sexual, composto por proporc¢des variaveis de células de Sertoli e Leydig, ocorrendo
principalmente em mulheres relativamente jovens (idade média de 25 anos).
Representam menos de 0,5% das neoplasias em estudos clinicopatoldgicos.
Caracterizam-se por apresentar manifestagdes hormonais androgénicas e
ocasionalmente estrogénicas, associados a presenca de uma massa ovariana
unilateral. A classificacdo atual da Organizacdo Mundial da Saude inclui trés tipos
histol6gicos de TCSLs (bem diferenciados, moderadamente diferenciados e pouco
diferenciados); elementos heterbélogos e padrbes retiformes podem estar presentes
em neoplasias moderadamente e pouco diferenciadas. Existem trés subtipos
moleculares de TCSLs: DICER1 - mutante; FOXL2 - mutante e DICER1 / FOXL2 -tipo
selvagem. Embora estes tumores sejam raros, podem surgir no diagnostico diferencial
de tumores do ovério, devido aos varios padrdes histolégicos de apresentacao que
muitas vezes se sobrepdem aos outros tumores do ovario, ressaltando a importancia
de considerar a possibilidade de diagnostico de TCSL em pacientes jovens, com
apresentacoes androgénicas.

Palavras-chave: corddo sexual; tumores de células de Sertoly-Leydig; ovario.



ABSTRACT

DIA, Teresa Débora Goncalves Meio. Sertoli-Leydig cell tumor: case report. Final
paper (Fellowship in Pathology) — Brazilian National Cancer Institute (INCA), Rio de
Janeiro, 2024.

Sertoli-Leydig cell tumor is a rare ovarian neoplasm, also known as androblastoma,
classified in the group of sex cord-stromal tumors, composed of variable proportions
of Sertoli and Leydig cells, occurring mainly in relatively young women (age average
of 25 years). They represent less than 0.5% of neoplasms in clinicopathological
studies. They are characterized by presenting androgenic or estrogenic hormonal
manifestations, associated an unilateral ovarian mass. The current World Health
Organization classification includes three histological types of SLCTs (well
differentiated, moderately differentiated and poorly differentiated); Heterologous
elements and retiform patterns may be present in moderately and poorly differentiated
neoplasms. There are three molecular subtypes of TCSLs: DICER1 - mutant; FOXL2
- mutant and DICER1 / FOXL2 - wild type. Although these tumors are rare, they may
appear in the differential diagnosis of ovarian tumors, due to the various histological
patterns of presentation that often overlap with other ovarian tumors, highlighting the
importance of considering the possibility of diagnosing TCSL in young patients, with
androgenic presentations.

Keywords: sex cord; Sertoli-Leydig cell tumors; ovary.
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1 INTRODUCAO

Tumor de células Sertoli-Leydig (TCSL) do ovario é um tipo raro de tumor do
corddo sexual - estroma do ovario. Os tumores do corddo sexual - estroma (TECSSs)
formam uma categoria rara de tumores néo epiteliais, representando menos de 8% de
todos os tumores malignos do ovario (Colombo et al., 2007; Cabrera-Cantu et al.,
2014; Schultz et al.,, 2016). Esses tumores representam <0,5% das neoplasias
ovarianas em estudos clinicopatoldgicos. As pacientes apresentam idades entre 1 e
84 anos apresentam-se com média aos 25 anos. Mulheres com TCSL comumente
apresentam massa anexial e sintomas de virilizacdo ou excesso de androgenos (Litta
et al., 2013; WHO, 2020) A apresentacao clinica pode ser na forma de amenorreia,
aumento rapido do perimetro abdominal, dor abdominal, ascite ou ruptura tumoral. Foi
observada uma elevacéo da alfa-fetoproteina em alguns tumores de células de Sertoli-
Leydig do ovario. (Borer et al., 2000; WHO, 2020) A maioria dos TCSLs sdo bem
diferenciados e apresentam um comportamento benigno, enquanto o comportamento
maligno se correlaciona fortemente com o pior grau de diferenciacdo tumoral

Os tumores ovarianos de células de Sertoli-Leydig foram classificados pela
Organizacdo Mundial da Saude em quatro subtipos histologicos: (1) bem
diferenciados, (2) moderadamente diferenciados, (3) pouco diferenciados, (4)
retiformes (WHO, 2020).

Nos ultimos 10 anos no Instituto Nacional de Cancer (INCA) foram encontrados
9 casos de TCSLs com idades compreendidas entre 17 e 66 anos; sendo 4 operados
inicialmente no INCA e 5 casos externos recebidos como revisdo de laminas.
Macroscopicamente, 0s tumores possuiam tamanhos que variaram de 2 cm a 36 cm
de diametro, o maior pesou 10 kg. A microscopia, 3 casos foram classificados como
bem diferenciados, 5 moderadamente diferenciados e 1 pouco diferenciado. Todos
com capsula integra. A imuno-histoquimica foi realizada em todos casos, 0s quais

apresentaram positividade para calretinina e a-inibina, entre outros.



2 MATERIAIS E METODOS

Foi realizado um estudo retrospectivo do tipo relato de caso, onde foram obtidas
informacdes por meio de analise do prontuario da paciente, como histéria clinica,
anamnese, exames laboratoriais e de imagem, anatomopatolégico e revisdo
bibliografica de literatura em biblioteca virtual como PubMed, SciELO, Medline e livros
impressos.

Este trabalho foi aprovado pelo CEP/INCA em 04/07/2024, tendo como
pesquisadora principal Dra. Teresa Débora Gongalves Meio Dia com CAAE:
81302524.1.0000.5274.



3 REVISAO DA LITERATURA

O tumor ovariano de células de Sertoli-Leydig (TCSL) pertence ao grupo dos
tumores estromais do corddo sexual, que € relativamente raro na clinica,
representando cerca de 0,2% dos tumores ovarianos primarios. O tumor ovariano de
células de Sertoli-Leydig tem baixa incidéncia e sua histologia € complexa e diversa,
sendo facilmente diagnosticado de forma errénea. Os tumores ovarianos mais comuns
sdo os tumores estromais/epiteliais de superficie que representam 60% dos tumores
ovarianos, seguidos pelos tumores de células germinativas que constituem 30% dos
tumores ovarianos primarios e, finalmente, os tumores do cordao sexual - estroma,
representando cerca de 8 % de neoplasias ovarianas (Cabrera-Cantu et al., 2014).

As evidéncias sugerem que as células de Sertoli sdo derivadas do epitélio
celdmico ou mesonéfrico, que séo contribuintes potenciais de elementos do cordao
sexual no ovario. Porém, existem algumas semelhancas com as células testiculares
de Sertoli, como a presenca do horménio antimtlleriano e da inibina. As células de
Sertoli do testiculo possuem trés subunidades de inibina, uma subunidade A e duas
subunidades B, enquanto os TCSLs expressam apenas duas subunidades: bA e bB.

A origem das células de Leydig no TCSL se deve a formacdo de células
neoplasicas a partir de células de Leydig encontradas no ovario normal, que possuem
origem mesonéfrica. As células intersticiais de Leydig na regido hilar do ovéario séo
analogas as células de Leydig do testiculo. Ambos os tipos de células produzem
andrégenos, a familia do fator de crescimento da insulina chamada fator semelhante
a relaxina e também uma proteina de ligacao ao calcio chamada calretinina (Cabrera-
Cantu et al., 2014).

As principais teorias sobre a histogénese dos tumores de células de Sertoli-
Leydig propéem que eles surjam do mesénquima gonadal do ovario ou de
remanescentes no hilo (Cabrera-Cantu et al., 2014).

TCSLs tém 3 subtipos moleculares: DICERL - mutante mais frequente em
paciente mais jovens, tumor moderadamente/pouco diferenciado, elementos
retiformes ou heterélogos; FOXL2 c.402C>G (p.Cysl134Trp)-mutante, ocorre em
pacientes na pos-menopausa, tumor moderadamente/pouco diferenciado, sem
elementos retiformes ou heterdlogos; e DICER1 / FOXL2 -tipo selvagem, ocorre em
idade intermediaria, sem elementos retiformes ou heterdlogos, incluindo todos os

tumores bem diferenciados. Atualmente, ndo esta claro se todos os TCSLs



pediatricos séo classificados como um subtipo molecular mutante do DICER1 (Yang
et al, 2024).

DICER1 é um gene que codifica a proteina DICER1/DICER, que é uma enzima
citoplasmatica RNase Il essencial para a producdo de micro-RNA e formacéo de
complexo silenciador induzido por RNA, que silencia a expressdao do RNA
mensageiro. Na faixa etaria pediatrica, a maioria dos TCSLs ocorre em pacientes com
sindrome DICER1, os quais abrigam uma mutacdo germinativa em DICER1, e a
segunda mutagdo somatica atingida é uma mutacdo missense hotspot que afeta o
dominio RNase llIb de DICER1. No entanto, os SLCTs pediatricos também podem ser
esporadicos sem mutacdes germinativas detectaveis de DICER1. As mutacfes do
hotspot somatico DICERL1 estdo presentes em aproximadamente metade de todos os
TCSLs (variacdo: 15% a 97%) e em quase todos os SLCTs pediatricos (Yang et al,
2024).

Macroscopicamente os tumores de células de Sertoli-Leydig variam tanto em
tamanho (de 2 a 35 cm), como em sua aparéncia. Essas neoplasias nao podem ser
distiguindas apenas no exame macroscopico. Eles podem ser sélidos, sélidos-cisticos
ou raramente cisticos. Contém cistos cheios de sangue com menos frequéncia do que
os tumores de células da granulosa (Kurman et al., 2019).

As areas sdlidas sdo carnosas e amarelo palido, rosa ou cinza, hemorragia e
necrose podem estar presentes (Kurman et al., 2019; WHO, 2020). Os tumores pouco
diferenciados, incluindo aqueles com elementos heterélogos mesenquimais, tendem
a ser maiores do que agueles bem diferenciados. Tumores com componentes
heter6logos ou retiformes séo cisticos com mais frequéncia (Kurman et al., 2019).
Geralmente sdo bem circunscritos e possuem superficies externas bosseladas. Os
cistos de paredes lisas, em geral estdo mais frequentemente presentes em neoplasias
maiores e naqueles com padréo retiforme. Massas polipoides podem projetar-se nos

espacos cisticos (Robboy et al., 2008).
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Histologicamente, esses tumores apresentam células uniformes e
arredondadas, dispostas em ninhos, corddes e trabéculas. (Cabrera-Cantu et al.,
2014).

Os tumores de células de Sertoli-Leydig (TCSLs) bem diferenciados séo
compostos por células de Sertoli em tabulos abertos ou fechados, sem atipia nuclear
significativa ou atividade mitotica. O estroma fibroso delicado contém células de
Leydig em aglomerados, em corddes ou isoladas. Estas células podem ser
vacuolizadas, conter lipofuscina e cristais de Reinke que podem ser observados em
aproximadamente 20% dos casos (Kurman et al., 2019; WHO, 2020). Uma arquitetura
nodular geralmente € evidente, com faixas fibrosas separando I6bulos compostos de
cavidades ou, menos frequentemente, tibulos de ambos os tipos. Os tubulos ocos
geralmente sdo redondos a ovais, e pequenos, mas podem estar dilatados
cisticamente, e alguns deles se assemelham as glandulas tubulares de um
adenocarcinoma endometrioide bem diferenciado. Os lumens geralmente sao
desprovidos de secre¢do conspicua, mas em alguns casos esta presente liquido
eosinofilico. Os tudbulos solidos normalmente sdo alongados, mas podem ser
redondos ou ovais, e ocasionalmente se assemelham a tubulos testiculares pré-
puberes ou atroficos. Os tubulos contém células epiteliais cuboides a colunares com
nacleos redondos ou alongados, sem nucléolos proeminentes. A atipia nuclear
geralmente esta ausente ou € minima, e as figuras mitéticas séo raras. As células que
revestem os tubulos ocos e preenchem os tubulos sélidos normalmente contém
guantidades moderadas de citoplasma denso, mas em alguns casos, um nuamero
variavel delas possui citoplasma palido abundante e rico em lipidios (Kurman et al.,
2019).

TCSLs moderadamente diferenciados apresentam padrdo lobular e contém
células de Sertoli crescendo como ninhos; tubulos ocos ou sélidos; ou corddes com
atipia citolégica degenerativa leve, moderada ou (raramente) bizarra, e atividade
mitotica modesta. As células de Leydig podem estar presentes em aglomerados na
periferia dos I6bulos (WHO, 2020). Exibem nddulos de células epiteliais separadas
por zonas de estroma mesengquimal fibroso ou fibromixoide. Células imaturas do tipo
sertoli, com ndcleos pequenos ovais ou angulares, e citoplasma escasso ou palido,
sdo dispostos em cordbes curtos e finos. Mitoses sdo pouco frequentes. O
mesénquima fibroso indiferenciado, relativamente abundante, consiste em células

fusiformes compactas associadas a uma quantidade muito variavel de colageno, que


https://link.springer.com/referencework/10.1007/978-3-319-46334-6#author-1-0
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pode ser hialinizado. Células maduras de Leydig sdo geralmente aparentes neste
estroma. Em alguns casos o componente estromal (células de Leydig) também pode
parecer densamente celular. Os elementos das células de Sertoli-Leydig podem
conter lipideos na forma de vacuolizagao citoplasmatica e em raras ocasifes mostram
focos com nucleos bizarros (Robboy et al., 2008).

TCSLs pouco diferenciados consistem em estroma sarcomatoide semelhante
ao estroma gonadal primitivo, tipicamente com um componente menor de TCSL
moderadamente diferenciado. As figuras mitéticas séo visiveis. As células de Leydig
sao tipicamente esparsas (WHO, 2020). Pode conter areas semelhantes ao sarcoma,
numerosas mitoses, areas cribiformes, trabeculares, simulando tumores da granulosa.
Nos tumores de células Sertoli-Leydig moderadamente diferenciados, sdo mais
facilmente encontradas no mesénquima frouxo adjacente, e podem ter citoplasma
eosinofilico ou espumoso anfofilico (Robboy et al., 2008).

TCSLs retiformes sdo compostos de espacos anastomosados em forma de
fenda, ou papilas revestidas por epitélio cuboidal ou colunar, ou podem ter um padréo
multicistico com espagos semelhantes a peneiras, revestidos por células achatadas.
Pequenas areas retiformes também podem ser observadas em TCSL moderadamente
e pouco diferenciados, tipicos (WHO, 2020). 14% dos tumores de células de Sertoli-
Leydig ovarianos moderadamente e 30% dos pouco diferenciados exibem focos
retiformes, assim chamados devido a semelhanga com rete testis (Robboy et al.,
2008).

As papilas podem ser curtas, arredondadas, com ndcleos hialinizados grandes
e bulbosos, com nucléolos edematosos ou complexos e ramificados, ocasionalmente
simulando tumor seroso do tipo borderline/invasivo, ou tumores endometriais. Um
achado comum no tumor retiforme de células de Sertoli-Leydig é a presenca de células
Sertoli imaturas. (Robboy et al., 2008; Kurman et al., 2019).

Tumores moderadamente e pouco diferenciados podem conter elementos
heterdlogos, misturados com as areas do corddo sexual, ou presentes como areas
focais. Os elementos heterdlogos podem ser epiteliais ou menos comumente
mesenquimais. O epitélio mucinoso entérico benigno é o mais comum; no entanto,
podem ser observadas alteracdes borderline e carcinoma. Raramente ocorrem
tumores carcinoides. Elementos heterdlogos, como epitélio mucinoso do tipo

intestinal, gordura, cartilagem, musculo esquelético, 0sso, sdo encontrados em mais
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de 20% dos tumores de células de Sertoli-Leydig moderadamente diferenciados
(Robboy et al., 2008; WHO, 2020).

O componente Sertoli dos tumores de células de Sertoli-Leydig no exame
imuno-histoquimico cora de forma semelhante a outros tumores epiteliais do cordédo
sexual, ou seja, sdo geralmente positivos para inibina, fator esteroidogénico 1 (SF1) e
CD56. A calretinina é positiva ha maioria dos casos e FOXL2 em cerca da metade. O
componente de células de Leydig cora de forma semelhante aos tumores de células
esteroides, isto é, positivo para melan-A, mas negativo para WT1 e FOXL2. O
componente retiforme também parece ser negativo para FOXL2. A imuno-
histoquimica para DICERL1 foi relatada em 2 casos com mutacdo DICER1 (Kurman et
al., 2019).

Um estudo de 127 casos de tumores do cordao sexual - estroma, nos quais 18
eram TCSL, concluiu que os marcadores a-inibina, calretinina, Melan-A, CD-99, SF1
e WT1 tém sensibilidade suficiente para tumores da linhagem do corddo sexual -
estroma, liderados pelo SF-1. No entanto, cada tipo de tumor tem uma afinidade
diferente para cada marcador. Foi sugerido incluir FOXL2 no painel imuno-
histoquimico, o qual é especifico para tumores estromais do cordao sexual, entretanto
este marcador é tipicamente negativo nos TCSLs retiformes ou pouco diferenciados
(Cabrera-Cantu, 2014). As células de Sertoli sdo tipicamente positivas para vimentina
e pancitoqueratina, bem como em graus variados para os marcadores do cordao
sexual a-inibina, calretinina, SF1, WT1 e FOXL2. Tumores retiformes e pouco
diferenciados tém maior probabilidade de serem negativos. As células de Leydig
normalmente mostram nenhuma ou apenas coloracdo minima para FOXL2 e WT1,
mas geralmente expressam a-inibina e melan-A. Os elementos heterélogos exibem o
perfil imuno-histoquimico dos seus tecidos constituintes (WHO, 2020; Al-Agha et al.,
2011).

A a-inibina foi recomendada como o melhor marcador para ajudar a distinguir
entre tumores do cordado sexual — estroma do ovario e seus mimetizadores (Cathro et
al;, 2005).

TCSLs tém muitos padrbes e, portanto, o diagndstico diferencial é bastante
amplo. O diagnéstico diferencial para todos os TCSLs deve incluir teratoma cistico
maduro, cistadenoma mucinoso, além do tumor de células da granulosa, carcinoma

endometrioide e tumor anexial feminino de provavel origem Wolffiana (FATWAO).
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Nos casos de TCSLs moderadamente diferenciados com elemento heterdlogo
de epitélio intestinal do tipo mucinoso, o diagnostico diferencial deve ser ampliado
para incluir teratoma cistico maduro e cistadenoma mucinoso (Chen et al., 2014). Os
teratomas cisticos maduros geralmente tém menos de 15 cm de didametro, a cavidade
do cisto é tipicamente unilocular e preenchida com material gorduroso e pelos,
circundada por uma capsula firme e de espessura variavel. Uma protuberancia pode
ser encontrada originando-se da parede do cisto, que é composta por uma variedade
de tecidos diferentes. Esses tecidos surgem das trés camadas germinativas e sao
organizados de maneira ordenada. Em contraste, os TCSLs podem ter elementos
heterogéneos semelhantes aos observados em um teratoma, mas normalmente em
menor quantidade (Hinshaw et al., 2012).

A maioria dos casos de TCSL apresentam apenas areas focais de epitélio
intestinal. No entanto, casos raros podem ter grandes quantidades de epitélio do tipo
intestinal que escondem o componente da célula de Sertoli-Leydig, levando a um
diagnéstico incorreto de cistadenoma mucinoso do ovério (Young et al., 2001). De
forma diferente dos TCSLs, os cistadenomas mucinosos séo tipicamente grandes
tumores cisticos, multiloculados, e os cistos simples sdo extremamente raros. Além
disso, os cistos nos cistadenomas mucinosos contém material gelatinoso espesso que
pode variar em cor do amarelo claro ao marrom. Histologicamente, o estroma dos
cistadenomas mucinosos € fibrocolageno com celularidade variavel, enquanto o
estroma dos TCSLs é frequentemente celular, com um componente fibromatoso
minimo (Staats et al, 2010).

A diferenciacéo entre tumores de células da granulosa e TCSLs é baseada na
presenca de células mais maduras com nucleos pélidos e sulcados, um componente
fibromatoso ou tecomatoso proeminente, auséncia de células do tipo esteroide, de
elementos retiformes, elementos heterélogos e além disso, os TCSLs ndo possuem
corpusculos de Call-Exner (Vang et al., 2004).

A diferenciacao entre carcinoma endometrioide e TCSL é apoiada pela idade
tipica da paciente, pela auséncia de virilizagcdo, pelas glandulas maiores que os
tubulos no TCSL, e por um epitélio menos diferenciado que o do TCSL. Além disso,
os carcinomas endometrioides podem exibir secre¢cdo de mucina, bem como areas de
diferenciagdo escamosa. Para casos dificeis, estudos imuno-histoquimicos com
antigeno de membrana epitelial (EMA), CK7, a-inibina e calretinina podem ser uteis.

EMA e CK7 em geral sdo difusamente positivos no carcinoma endometrioide, e as



glandulas neoplasicas sdo negativas para a-inibina e calretinina (McCluggage et al.,
2001; Baker et al., 2005).

Finalmente, a diferenciacdo entre os tumores anexiais femininos de provavel
origem Wolffiana (FATWAO) e os TCSLs pode ser dificil porque os tubulos podem ser
morfologicamente semelhantes nos dois tumores. A imuno-histoquimica geralmente
nao é atil, uma vez que tanto os FATWAO quanto os TCSLs expressam alfa-inibina.
No entanto, a morfologia tipica de um FATWAO consiste em uma mistura de padrbes
que é util para distingui-los. Esses padrdes incluem um padrdo tubular com tabulos
compactados ou corddes solidos mimetizando um padréo de crescimento solido ou
difuso; ou um padrdo semelhante a uma peneira produzido por cistos de tamanhos
variados revestidos por células achatadas, e um crescimento difuso composto por
células fusiformes ou poligonais (Tiltman et al., 2001).
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4 RELATO DE CASO

4.1 APRESENTACAO DO CASO

Paciente de 14 anos de idade, com historia de cisto abdominal ha mais ou
menos 1 ano, com quadro de dor tipo pontada, esporadica. Ha mais ou menos 1 més
relata aumento de tumoracdo abdominal e quadro de aumento da dor h&
aproximadamente 15 dias. Menarca ha 6 meses, 2 ciclos irregulares, o ultimo de 12
dias. Sem outras queixas. Nos exames laboratoriais apresentou, alfafetoproteina
(AFP) 7,02; hemoglobina (Hb) 10,7/ Leucdcitos 3970 dos quais neutrofilos 2243, Beta
gonadotrofina coribnica humana (BHCG) menor que 0,3000, desidrogenase latica
(DHL) 150.

Ultrassonografia de abdome e pelve realizada em 25/03/2023 revelou formacéao
cistica de contornos definidos e textura homogénea, estendendo-se desde a regiao
epigastrica até a topografia pélvica, margeando a parede da bexiga, que mede 12,4 x
6,0 x 12,4 cm. A ressonancia magnética de pelve e abdome de outubro do mesmo
ano, revelou formacdo cistica ocupando grande parte do eixo transverso e
anteroposterior da pelve, centrada no ligamento vesicouterino e de provavel origem
ovariana esquerda, contendo focos de realce parietal e nodular em seu polo inferior e
regido posterolateral esquerda, medindo 15,6 x 8,9 x 15,6 cm nos eixos longitudinais,
anteroposterior e transverso, com volume de 1,0026,3 cm?3 (Figura 1). Submetida a
cirurgia no dia 03/01/24, ooforectomia esquerda, resseccao parcial de grande epiplon
e realizada biépsia do ovario direito. Observou-se ruptura do tumor na cirurgia com
extravazamento do liquido do componente cistico, com coloracdo amarelo ocre, para
dentro e fora da cavidade peritoneal. O laudo histopatologico durante congelacao per-
operatoria foi “sugestivo de disgerminoma”.

Posteriormente, realizou quimioterapia com protocolo para tumor de células
germinativas (TCG), esquema VIP (etoposide, ifosfamida e cisplatina), 1° ciclo feito
em 08/02/2024; 2° ciclo em 08/03/24 e o 3° ciclo em 07/05/2024.

Os achados macroscopicos revelaram formagéao cistica enviada rota, medindo
19,0 x 8,0 x 2,0 cm, exibindo superficie externa pardo-rosada e lisa. Internamente
observa-se tecido avermelhado, vascularizado, com diversas e diminutas projecdes
nodulares, esbranquicadas e irregulares. Acompanha tecido avermelhado e

gelatinoso com area esbranquicada e nodular.
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Figura 1 — Ressonancia magnética de abdome e pelve

Ressonancia magnética evidenciando formacao cistica
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4.2 ACHADOS HISTOPATOLOGICOS

A microscopia mostrou neoplasia pouco diferenciada, e apés a realizacdo do
estudo imuno-histoquimico, compativel com tumor de células de Sertoli-Leydig pouco
diferenciado (Figura 2).

Figura 2 — Cortes histologicos

A e B: Cortes histologicos mostrando células com arranjo em lencol ou em corddes, em meio
a estroma fibro-hialinizado (HE, A-40X e B-100X); C e D: Atipia nuclear acentuada e
numerosas figuras de mitose (HE 400X).

A imuno-histoquimica revelou positividade para calretinina, a-inibina, CD56,
vimentina, CD99, WT-1, AE1/AE3 e Glypican-3 (positivo focal); negatividade para
SALL4, OCT-4, AFP, CD30, C-kit, EMA, PAX-8 e Heppar-1 (Figura 3).
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Figura 3 — Imuno-histoquimica

A: Cortes histolégicos mostrando imuno-histoquimica com positividade forte e difusa para
calretinina (100X); B: a-inibina positiva (400X).
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5 DISCUSSAO

O tumor de células de Sertoli-Leydig é uma neoplasia rara que constitui 0,5%
dos tumores ovarianos, representando até 4% dos tumores em mulheres com menos
de 20 anos de idade. No caso apresentado, a paciente tinha apenas 14 anos de
idade, faixa etaria menor do que a média citada na literatura, que refere idade média
de 25 anos (WHO, 2020). A paciente tinha apresentado seu primeiro ciclo menstrual
h& 6 meses e apresentou amenorreia. No caso relatado houve incialmente suspeita
de um teratoma versus digerminoma devido a idade. A paciente ndo apresentou
manifestacbes tipicamente androgénicas. O exame analitico sérico de alfa-
fetoproteina (7,02 ng/ml) apresentou valores normais de referéncia. Ela referiu apenas
dores abdominais e esse foi 0 motivo para a realizacdo dos exames de imagem, como
ressonancia magneética, que revelou a formacéo cistica.

Mulheres com TCSL comumente apresentam massa anexial e sintomas de
virilizacdo, com excesso de androgenos (WHO, 2020; Litta et al, 2013). A
apresentacao clinica pode ser na forma de amenorreia, aumento rapido do perimetro
abdominal, dor abdominal, ascite ou ruptura tumoral. Na literatura ha referéncia de
elevacdo da alfa-fetoproteina em alguns tumores de células de Sertoli-Leydig do
ovario (Borer et al, 2000; WHO, .2020).

O comprometimento exclusivo do ovario esquerdo observado no caso esta de
acordo com os dados da literatura, onde descreve-se que 97% dos casos de TCSL
séo unilaterais (Castro et al, 2019; WHO, 2020).

Macroscopicamente, os tumores de células de Sertoli-Leydig variam em
tamanho de 2 a 35 cm (Kurman et al., 2019; WHO, 2020) e o tumor aqui relatado
mediu 19,0 cm no maior eixo.

As coloracbes de imuno-histoquimica mostraram a-inibina e calretinina
positivas, assim como a maioria dos TCSLs, descartando a hipétese diagnéstica inicial

de teratoma e disgerminoma, em consonancia com os achados microscopicos.


https://link.springer.com/referencework/10.1007/978-3-319-46334-6#author-1-0
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6 CONCLUSAO

Os TCSLs representam uma condicdo rara em criancas. No entanto, podem
ocorrer em qualquer idade, razdo pela qual é importante conhecer as manifestacées
clinicas, a abordagem diagnéstica e as op¢des terapéuticas. Entretanto, existe uma
sobreposicao consideravel entre as diversas categorias de TCSL que podem
facilmente levar a subnotificacéo, ou até mesmo a um diagnostico erréneo.

Por serem neoplasias clinicamente significativas, é necessario um
estadiamento cuidadoso e uma avaliagdo do nivel de diferenciacdo para que as

pacientes possam se beneficiar de tratamento cirdrgico conservador.
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