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Hipertecosis estromal ovarica: reporte
de un caso

Ovaric stromal hypertecosis: a case report.

Maria Alejandra Manddn-Ortiz,* Janer Sepulveda-Agudelo?

La hipertecosis estromal ovarica es un tumor androgenizante del
ovario, raro, que puede manifestarse como: hiperandrogenismo, carcinoma de endo-
metrio, obesidad e hipertension. En la bibliografia solo se encuentran algunos reportes
de casos y pequefias series de casos.

Paciente de 20 afos, con sangrado vaginal continuo, hirsutismo,
clitoromegalia, implantacion androide del vello pdbico y facial. En la ecografia del
ovario derecho se advirtié una lesion sélida en su interior. Concentraciones elevadas de
testosterona libre, testosterona e hidroxiprogesterona. Se sospeché un tumor androgeni-
zante del ovario. Se practicé la salpingooforectomia derecha por via laparoscépica. El
reporte de patologia fue: parénquima ovarico con extensos nidos de células estromales
luteinizadas con hiperplasia estromal. Diagnéstico: hipertecosis estromal.

Ante la coexistencia de signos de virilizacién, alteracién en la regu-
laridad y frecuencia del ciclo menstrual, con altas concentraciones de andrégenos y
una lesién tumoral ovérica en el estudio ecografico debe sospecharse hipertecosis
estromal ovdrica. El tratamiento de eleccién es la reseccion quirdrgica del ovario
afectado. Debido al bajo potencial de malignidad de estas lesiones puede considerarse
el acceso laparoscopico.

Tumor androgenizante de ovario; hiperandrogenismo; carcinoma
de endometrio; obesidad; hipertension; hemorragia vaginal; hirsutismo; ovario; ultra-
sonografia; testosterona.

Ovarian stromal hyperthecosis is a rare ovarian androgenizing tumor
that can manifest as hyperandrogenism, endometrial carcinoma, obesity and hyperten-
sion. Only a few case reports and small case series are found in the literature.

20-year-old patient with continuous vaginal bleeding, hirsutism,
clitoromegaly, and android implantation of pubic and facial hair. Ultrasonography of
the right ovary showed a solid lesion inside the ovary. Elevated concentrations of free
testosterone, testosterone and hydroxyprogesterone. An ovarian androgenizing tumor
was suspected. A laparoscopic right salpingo-oophorectomy was performed. The pa-
thology report was ovarian parenchyma with extensive nests of luteinized stromal cells
with stromal hyperplasia. Diagnosis: stromal hyperthecosis.

In the coexistence of signs of virilization, alteration in the regularity
and frequency of the menstrual cycle, with high concentrations of androgens and an
ovarian tumor lesion in the ultrasound study, ovarian stromal hyperthecosis should be
suspected. The treatment of choice is surgical resection of the affected ovary. Due to
the low malignant potential of these lesions, laparoscopic access can be considered.

Ovarian androgenizing tumor; Hyperandrogenism; Endometrial carci-
noma; Obesity; Hypertension; Vaginal bleeding; Hirsutim; Ovary; Ultrasonography;
Testosterone.
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Los tumores secretores de andrégenos son re-
levantes por sus sintomas y la diversidad de su
causa. Pueden originarse en los ovarios o en las
glandulas adrenales.! Los tumores virilizantes
de ovario constituyen menos del 0.2% de los
casos de hiperandrogenismo? y el 1% de los
tumores funcionales del ovario.? Si bien la his-
toria clinica y las concentraciones basales de
andrégenos incrementan la sospecha clinica,
la localizacién de estos tumores requiere otros
métodos diagndsticos, incluida la evaluacién
dinamica de los ovarios y de las glandulas
suprarrenales.*

Los tumores virilizantes del ovario se originan de
las células pluripotenciales del estroma ovarico,
secretan 17-hidroxiprogesterona, testosterona y
androstenediona, que desencadenan hiperan-
drogenismo.?

Los tumores del ovario concomitantes con hipe-
randrogenismo incluyen la hipertecosis estromal
ovarica, los tumores de células de Leydig, de
células de Sertoli, de células esteroides y los
tecomas de ovario.’

La hipertecosis estromal ovérica es poco comun,
en la bibliografia solo se encuentran algunos
reportes de casos y pequefas series de estos.®
Es mas frecuentemente en pacientes de 60 a
80 afios, en quienes se puede manifestar como
hiperandrogenismo, carcinoma endometrial,
obesidad, hipertensién e intolerancia a la gluco-
sa.” De acuerdo con la clasificacién de tumores
ginecoldgicos del 2014 de la OMS, se ha encon-
trado en un tercio de los estudios de autopsia en
mujeres mayores de 55 anos.® En mujeres jovenes
los sintomas originados por este tipo de tumores
suelen iniciarse rapidamente y manifestarse con
hirsutismo, alopecia androgénica, acné, disfun-
cién ovulatoria y en casos muy extremos en una
severa masculinizacién.’
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El objetivo de este articulo es reportar un caso
clinico de hipertecosis estromal ovérica, en una
mujer joven con sintomas de androgenizacién y
sangrado uterino anormal, y hacer una revisién
de la literatura de esta patologia.

Se efectud una revisién detallada de la bibliogra-
fia del tema en las bases de datos de: Medline,
PubMed, Scielo, Embase, Ovid-Hinari con los
términos MeSH: theca cells, hyperandrogenism,
hirsutism, virilis, sin [imite de tiempo porque es
poco frecuente. Se seleccionaron las publicacio-
nes mas directamente dirigidas al diagnéstico y
tratamiento de la hipertecosis estromal ovdrica.

Paciente de 20 anos, con un cuadro clinico
de tres meses de evolucién caracterizado por:
sangrado vaginal continuo, escaso e hirsutismo.
Antecedentes: menarquia a los 12 afos y ciclos
irregulares e infrecuentes. Sin mds antecedentes
médicos ni familiares relevantes.

Estatura: 157 cm, peso: 65 kg (IMC: 26.3 kg/m?),
tension arterial: 110-90 mmHg, hirsutismo (bra-
zos y piernas e implantacién androide del vello
pubico; vello facial grueso y oscuro en la zona
del bigote y barba, y también en el abdomen (Fi-
guras 1 a 3) correspondiente a una puntuacion de
22-36 de la Escala de Ferriman-Gallway), acné
y signos de androgenizacion: clitoromegalia y
engrosamiento de la voz.

La ecografia pélvica reporté: ovario derecho au-
mentado de tamafo (63 x 30 x 42 mm, volumen
de 42 cc), una lesion sélida en su interior de 29
x 27 mm; endometrio de 3 mm; ovario izquierdo
y Utero de caracteristicas normales. Los reportes
del laboratorio se resumen en el Cuadro 1. De
los estudios de laboratorio llamaron la atencion
las altas concentraciones de testosterona libre y
total y de la 17-hidroxiprogesterona. El resto de
las pruebas hormonales, incluidas las concentra-
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Vello en los miembros inferiores.

Vello facial y acné severo.

ciones de cortisol sérico se reportaron normales;
marcadores tumorales negativos.

Vello en torno del abdomen.

Con base en los hallazgos clinicos y paraclini-
cos se sospech6 un tumor androgenizante del
ovario derecho e hipertension crénica secun-
daria. Se hicieron los estudios complementarios
que descartaron el origen suprarrenal, que
se corrobor6é con una TAC abdominopélvica.
Con base en lo anterior se decidi6 la salpingo-
oforectomia derecha, que transcurrié sin
complicaciones. Hallazgos operatorios: ovario
derecho aumentado de tamafio (Figura 4), con
200 cc de liquido cetrino en el fondo de saco.
Figura 5

La evaluacién histopatolégica revel6 la exis-
tencia de: parénquima ovdrico con extensos
nidos de células estromales luteinizadas, con
citoplasma claro, rico en lipidos, sobre un fondo
de hiperplasia estromal que reemplazaba, casi
en su totalidad, al estroma ovérico. Puesto que
no hubo evidencia de mitosis ni de atipia celu-
lar se descarté la malignidad y se establecié el
diagndstico de tumor de ovario compatible con
hipertecosis estromal. Figura 6
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Cuadro 1. Estudios de laboratorio en los que se fundamenté el diagnéstico

17-hidroxiprogesterona 8.04 ng/mL
Testosterona libre 10.58 pg/mL
Hormona estimulante de tiroides 1.85 mUI/L
Cortisol 8.7 meg/dL
Prolactina 6.21 ng/mL
Testosterona total 2.7 ng/mL

Alfafetoproteina 1.27 Ul/mL
Antigeno carcinoembrionario 1.27 ng/mL
Antigeno de cancer 125 18.6 U/mL

Tumor de ovario encontrado en la lapa-
roscopia.

DISCUSION

La hipertecosis ovarica no es una neoplasia,
sino la existencia de células luteinizadas que
se dispersan individualmente en pequefios ni-
dos o nédulos a través de un estroma ovérico
hiperplasico, que da como consecuencia hipe-
randrogenismo.'® Por lo general, se encuentra en
mujeres posmenopausicas y rara vez se observa
en mujeres jovenes." La paciente del caso es una
mujer joven, con un inicio rapido de los signos
de androgenizacién, documentados claramente
en el examen fisico.

17-hidroxiprogesterona basal: 4.0 ng/mL (normal fase
folicular 0.2-2.6 ng/mL, fase ldtea 0.3-4 ng/mL).

0.2-2.8 pg/mL
0.28-6.82 mUI/L
5-23 mcg/dL
6.21 ng/mL
0.2-0.95 ng/mL
0-8.5 Ul/mL
0-5 ng/mL
0-46 U/mL

Liquido libre encontrado en la laparos-

copia.

Desde el punto de vista clinico, en los casos mas
severos hay virilizacién que genera cuadros de
hirsutismo debidos al incremento en la produc-
cién de andrégenos.'? Algunos investigadores
sugieren que el incremento en la secrecién de
andrégenos en la hipertecosis es consecuencia de
los defectos enzimaticos.”® En otro ensayo se ha
demostrado que el hiperandrogenismo es mas la
consecuencia del aumento de volumen del tejido
estromal que de una funcién bioquimica anormal
del ovario." En la mayoria de las mujeres con
exceso de andrégenos se establece un diagnostico
subyacente de sindrome de ovario poliquistico.™
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Placa histolégica de la biopsia del tumor
del ovario derecho.

Las caracteristicas tipicas de la hipertecosis son
el hirsutismo y el acné. En casos mds severos hay
signos de acentuacion de la voz, clitoromegalia
y calvicie con patrén masculino.'® Los casos de
hipertecosis estromal mas floridos se registran en
mujeres en edad reproductiva y son mas leves en
quienes se encuentran en la posmenopausia.'”
En la paciente del caso se documentaron: andro-
genizacion severa y clitoromegalia.

La hipertecosis se caracteriza por hiperinsuline-
mia y resistencia a la insulina;'® por tanto, con
aumento del riesgo de diabetes mellitus tipo 2
y de enfermedades cardiovasculares.'® Por estas
caracteristicas se menciona que la hipertecosis
es la variante mas grave del sindrome de ovario
poliquistico en virtud del parecido de los sin-
tomas.'®

Para poder establecer el diagnéstico de hiperte-
cosis debe iniciarse por la debida integracion de
la historia clinica y un examen fisico completo
en busca de hallazgos de virilizacién, acné, obe-
sidad abdominal, pérdida de cabello, alteracion
de la frecuenciay regularidad del ciclo menstrual
e infertilidad durante los afios reproductivos.'
El grado de virilizacién se relaciona con la pro-

duccién de testosterona, aunque hay pacientes
con pocos signos de virilizacion."

En relaciéon con las pruebas de laboratorio, la
testosterona y dehidroepiandrosterona (DHEA-S)
son las primeras hormonas que deben cuanti-
ficarse.?® Las concentraciones de testosterona
total se encontraron igual de altas que en los
tumores secretores de andrégenos (200 ng/
dL);"® la mayor parte de las veces son superio-
res al limite de normalidad (30-40 ng/dL) en
mujeres premenopausicas y 20-30 ng/dL en
las postmenopausicas?' y son superiores a las
concentraciones observadas en el sindrome de
ovario poliquistico.?

Si las concentraciones de testosterona son mayo-
res de 150 ng/dL y las de dehidroepiandrosterona
son muy altas deben practicarse estudios de las
glandulas suprarrenales con una tomografia
computarizada o imagenes de resonancia mag-
nética.?*?* En la paciente del caso se encontraron
concentraciones altas de testosterona libre,
testosterona total y 17-hidroxiprogesterona y
normales de cortisol sérico.

El examen de ultrasonido es el procedimiento
de eleccion para el estudio de los ovarios en
la evaluaciéon de hiperandrogenismo; permite
diferenciar un ovario de caracteristicas mul-
tiquisticas de la existencia de tumores. Lo
mejor es efectuarlo con una combinacion de
ecografia transabdominal y ultrasonografia
transvaginal.?® La resonancia magnética puede
resultar Gtil para definir otras enfermedades:
tumores suprarrenales y excluir las malignas en
mujeres con concentraciones muy elevadas de
testosterona.'

Las caracteristicas ecograficas de la hipertecosis
son variables. Se han encontrado desde ovarios
normales, ovarios ligeramente aumentados de
tamarfio hasta un pequefio porcentaje de mujeres
con un patrén de ovario multiquistico coexis-
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tente.2® Esto hace que el diagndstico ecografico
de la hipertecosis sea complejo, aunque puede
sospecharse al encontrar un aumento en el vo-
lumen del ovario sin incremento en la cantidad
de foliculos, diferente al sindrome de ovario
poliquistico en donde se esperarian numerosos
foliculos pequefos.2® En pacientes con hiper-
tecosis también puede haber mayor frecuencia
de fibrotecomas ovaricos.?® En la paciente del
caso se encontré un aumento importante en el
volumen ovarico debido a un drea sélida en su
interior.

Los hallazgos macroscépicos del ovario con
hipertecosis grave muestran una expansion
bilateral del estroma ovérico, la superficie cor-
tada suele ser mas sélida, firme y homogénea,
en algunos casos se suelen observar quistes.®
En mujeres postmenopdusicas el aumento en
el tamafo de los ovarios también es frecuente.

El examen microscopico puede encontrarse en
expansion del compartimento estromal por la
proliferacion de células estromales ovdricas
intercaladas con una cantidad variable de
células luteinizadas de la teca.?” Las células
de la teca luteinizadas pueden distribuirse
escasamente en pequefos agregados, o en
unos mas prominentes que van desde grados
leves de expansion estromal en una porcion
del ovario (hipertecosis focal) hasta una ex-
pansién mas extensa del componente estromal
(hipertecosis difusa), o nédulos confluentes
de células estromales que se unen entre si
(hipertecosis nodular).?

El tratamiento de la hipertecosis incluye la pres-
cripcion de farmacos para la supresién hormonal
y el quirdrgico, como la reseccion en cufa o la
ooforectomia.?® En relacion con este dltimo y
debido a las caracteristicas sélidas del tumor, la
laparotomia se ha convertido en el procedimien-
to mas practicado tanto para la estadificacién
quirdrgica completa como para la cirugia pre-

2021; 89 (11)

servadora de la fertilidad.? La laparoscopia se
ha convertido en una nueva opcién terapéutica
debido a que es un método de minimo acceso,
con recuperaciéon mas rapida, respecto de la
laparotomia.?’

Los agonistas de la hormona liberadora de
gonadotrofina, como tratamiento a largo plazo
en pacientes postmenopdusicas con multiples
comorbilidades e incremento del riesgo por la
cirugia, estan indicados cuando se ha descar-
tado la malignidad.>® En la paciente del caso,
por tratarse de un tumor sélido y con estudios
de extensién que descartaron el tumor de ori-
gen suprarrenal y la malignidad, se decidi6 la
intervencion quirdrgica por via laparoscépica.
Posterior a ésta es indispensable el seguimiento,
que incluye la cuantificacion de las concen-
traciones de hormonas sexuales, sobre todo
cuando las concentraciones son elevadas antes
de la cirugia.*’

La hipertecosis estromal ovarica pertenece al
grupo de tumores androgenizantes del ovario.
Si bien es poco frecuente debe sospecharse
ante la aparicion de signos de virilizacién,
alteracién en la regularidad y frecuencia del
ciclo menstrual, con concentraciones elevadas
de andrégenos y una lesién tumoral ovérica
en el estudio ecografico. Hay unanimidad de
criterios en cuanto a que en estos casos el
tratamiento indicado es la reseccion quirtrgica
del ovario afectado y ante su bajo potencial
de malignidad puede considerarse el acceso
laparoscépico.
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