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Resumo

Os tumores derivados dos cordbes sexuais sdo
neoplasias ovarianas raras. Deste grupo 70% sdo re-
presentados pelos tumores das células da granulosa
(TCG), que tém comportamento indolente, podendo
recidivar apds longo periodo livre de doenca. Produ-
zem na maioria das vezes estrégeno que é responsd-
vel pela proliferacdo, hiperplasia e até casos de
adenocarcinoma do endométrio.

Analisamos 16 casos de TCG atendidas no Ambula-
torio de Oncologia Ginecolégica da SCMSP no peri-
odo de 2004 a 2006 e observamos que das 148
neoplasias malignas ovarianas atendidas nesse peri-
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odo os TCG representaram 10,8% dos casos. A idade
média foi de 53,2 anos e o IMC médio de 24,8. A mé-
dia do didmetro tumoral foi de 14,5cm e 62,5% dos
casos se encontravam no estidio IA da doenca. A
andlise de 9 espécimes endometriais revelou hiper-
plasia em 5 casos, confirmando o estimulo estrogénico
oriundo dos TCG. A quimioterapia com o esquema
BEP estd indicada s6 nos casos mais avangados.
Enfatiza-se a biologia tumoral, seu comportamento
incerto e prognéstico na dependéncia do estidio e do
niimero de mitoses.

Descritores: Tumor de células granulosa, Neoplasias
do endométrio, Estadiamento deneoplasias, Prognos-
tico, Fatores etdrios, Fatores de risco

Abstract

Sex cord-stromal tumors are a rare ovarian neoplasm
group. Granulosa Cells Tumor (GCT) accounts for
about 70% of this group. They have a generally slow
growing with tendency to late recurrence. Due to the
estrogen production we can observe endometrial
hyperplasia or endometrial cancer. We analyzed 16
(10,8%) GCT cases from a total of 148 ovarian cancer
patients attended at the SCMSP Oncology Ambulatory
from 2004 to 2006. the mean age was 53,2 years, the
mean BMI was 24,8, the mean tumor size was 14,5cm
and 62,5% of the patients were at IA stage. Five of
nine endometrial specimens studied harbored hyper-
plasia. Chemotherapy using BEP is advocated for
advanced stages. Indolent tumor biology is a
characteristic of the GCI. Stage and mitoses number
at the diagnostic are important prognostics indicators.

Key-words: Granulosa cell tumor, Endometrial
neoplasms, Neoplasmn staging, Prognosis; Age factors,
Risk factors

Introducao

As neoplasias malignas do ovario ocorrem em
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todas as faixas etarias. Mulheres com menos de 20
anos de idade sdo mais acometidas por tumores da
linhagem germinativa, enquanto que os tumores de
origem epitelial ocorrem principalmente apds os 50
anos. Uma terceira linhagem histolégica corresponde
aos tumores derivados dos corddes sexuais, mais ra-
ros, que representam 3-5% das neoplasias malignas
do ovario, deste grupo os tumores das células da
granulosa (TCG) representam 70% dos casos (Segal
et al, 1995; FIGO, IGCS Guidelines Committee, 2003).
Podemos dividir os TCG em juvenil e adulto, o
primeiro representa 5% dos casos de TCG, com pior
prognostico que a forma adulta que ocorre geralmente
ao redor da menopausa, correspondendo a 95% dos
casos.

Devido a alta produgdo de estrégenos, o tipo ju-
venil apresenta-se clinicamente com precocidade se-
xual, enquanto que o tipo adulto manifesta-se clini-
camente por sangramento vaginal ap6s a menopau-
sa e desconforto abdominal, o que leva a diagnéstico
mais precoce (estadio 1) na maioria das vezes.

A biologia desses tumores assim como os tu-
mores de baixo potencial de malignidade sdo de cres-
cimento lento com tendéncia a recorréncias tardias e
sdo ditos tumores de comportamento incerto
(Fujimoto et al, 2001).

Histologicamente observa-se proliferagdo das cé-

lulas da granulosa, quase sempre com componente
estromal de fibroblastos, células da teca ou lutei-
nizadas. As células da granulosa tém citoplasma es-
casso e nucleo ovéide com chanfradura longitudinal.
O modelo de crescimento mais comum é o micro-
folicular caracterizado pela presenga dos corptiscu-
los de Call-Exner (Tavassoli et al, 2003). Na figura 1
observamos corte histolégico de tumor das células da
granulosa do ovério, caso 15, cedido pelo Servico de
Patologia da Santa Casa de Sdo Paulo, corado pelo
método de Hematoxilina- eosina. Notar o arranjo de
pequenos tiibulos com material eosinéfilo que sdo os
foliculos denominados “corptsculos de Call-Exner”.

O indicador prognéstico mais importante é o

estadiamento, seguido da idade da paciente, tama-
nho do tumor e caracteristicas histolégicas como o
nimero de mitoses. Define-se como alto risco: indice
mitético maior que 4/10 campos de grande aumento
(Malmstrom et al, 1994; Fujimoto et al, 2001) tumor
maior que 10 a 15cm ( Fox et al, 1975), ruptura da
capsula tumoral (Bjorkholm , Silfversward, 1981) e
idade acima de 50 anos (Chang et al, 2005). Como
nos demais tumores ovarianos, a citoreducdo adequa-
da é o pilar do tratamento; contudo como estes tu-
mores podem ocorrer em pacientes jovens sem prole
constituida, a cirurgia conservadora pode ser consi-
derada para o estadio L.
Nos casos avangados recomenda-se quimioterapia
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Figura 1 - Corte histolégico de tumor das células da
granulosa do ovario (casol5), corado pelo método de
Hematoxilina- eosina. Notar o arranjo de pequenos tiibulos
com material eosinéfilo que sdo foliculos sendo denomina-
das “corptisculos de Call-Exner”. Fonte: Servigo de Patolo-
gia da Santa Casa de Sao Paulo.

adjuvante baseada no esquema BEP (Blenoxane,
Etoposide e Platina). O marcador tumoral para segui-
mento quando possivel é a dosagem de inibina (Healy
et al, 1993).

Material e Métodos

Foi realizado estudo de prontudrios de 16 paci-
entes portadoras de TCG tratadas no Setor de
Oncologia do Departamento de Obstetricia e Gine-
cologia da Santa Casa de Misericérdia de Sdo Paulo,
atendidas no periodo de 2004 a 2006.

Os dados clinicos coletados foram: idade, Indice
de Massa Corpérea (IMC), estddio da doenga segun-
do a Federagdo Internacional de Ginecologia e Obs-
tetricia (FIGO, IGCS Guidelines Committee, 2003),
tamanho do tumor em centimetros, niumero de
mitoses por 10 campos de grande aumento, estudo
do endométrio nas pacientes submetidas a histerec-
tomia e terapia adjuvante.

O estudo histopatoldgico foi realizado no Servi-
¢o de Patologia da Santa Casa de Misericérdia de Sao
Paulo.

Calculou-se a freqiiéncia em porcentagem, a mé-
dia e mediana dos valores encontrados. O presente
estudo foi revisado e aprovado, pela Comissdo de
Etica da SCMSP.
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Resultados

Dos 148 casos de cancer do ovario atendidos no
Ambulatério do Setor de Oncologia do Departamen-
to de Obstetricia e Ginecologia da Santa Casa de Mi-
sericérdia de Sdo Paulo, no periodo de 2004 a 2006,
os TCG representaram 10,8% (16 casos). Nossos da-
dos podem ser visualizados na tabela 1.

A idade média e a mediana foram de 53,6 e 52
anos respectivamente, sendo a minima de 22 anos e a
maxima de 80 anos. Duas pacientes (12,5%) apresen-
tavam-se na terceira década de vida.

A média e a mediana do Indice de Massa
Corpérea (IMC) foi de 24,8 e 24,3 respectivamente.

O tamanho tumoral variou de 5 a 23cm com mé-
dia de 13,5cm e mediana de 12cm. O estadiamento
mais freqiiente foi o IA, 12 casos(62,5%); seguido do
IC, 2 casos(25%) e IIIC, 2 casos(12,5%). O tratamento
foi cirtirgico na totalidade dos casos e seguido de
quimioterapia em 3 pacientes (18,75%). Dos 9
endométrios analisados, encontramos 5 com hiper-
plasia, sendo 3 hiperplasias simples sem atipia, uma
simples com atipia e uma complexa sem atipia. Ob-
servamos também um endométrio atréfico, um
proliferativo e um secretor. Das 16 pacientes, 3 se

submeteram a quimioterapia sendo dois no estadio
IIIC e um no estadio IA que apresentava 5 mitoses
em 10 campos de grande aumento e que recidivou.

Discussao

Nos ultimos dois anos, periodo por nés estuda-
do, ndo encontramos nenhum caso de TCG juvenil,
por outro lado a incidéncia de TCG adulto quando
avaliados todos os céanceres do ovério em nosso ser-
vico, foi de (10,8%), maior que o relatado na literatu-
ra (5%), diferenca essa considerando ser o nosso Hos-
pital um Servico de Referéncia.

A idade média da incidéncia do TCG é ao redor
dos 51 anos (Tavassoli et al, 2003), semelhante ao nos-
so estudo (Idade média de 53,6 anos). Na literatura
nao é citado o padrao do IMC dessas pacientes, no
nosso estudo a maioria apresentou indice adequado
de massa corporea.

Malmstrom et al, 1994, analisando o tamanho
tumoral, encontraram tumores na maioria dos casos
de 8 a 14cm. No nosso material a média encontrada
ndo diferiu, sendo de 13,5cm e o estadio na grande
maioria dos casos foi o estadio I (62,5%), freqiiéncia
esta de acordo com a literatura (Lauszus et al, 2001).

Tabela 1

Relac¢io dos dados dos prontudrios das pacientes (iniciais) analisadas, namero do registro hospitalar, idade em anos,
Indice de Massa Corporea (IMC), estadio da doenca, endométrio [atréfico, proliferativo, secretor, hiperplasiasimples
sem atipia (HSSA), hiperplasia complexa sem atipia (HCSA) e hiperplasia simples com atipia (HSCA)], namero de
mitoses por 10 campos de grande aumento, quimioterapia (QT) e tamanho do tumor em cm.

Caso Paciente  Registro  Idade IMC Estidio ~ Endométrio  Nimero Tamanho
de mitoses do tumor

1 APTC 556782 25 31,23 IA - 5 Sim 5

2 MGSF 965497 43 29,17 IA HSSA 2 Nao 23

3 MSLGL 953057 40 23,24 IIC  proliferativo 10 Sim 12

4 MLO 7607 80 24,35 IA HSCA 1 Nao 8

5 MAS 832583 52 24,73 IC HSSA 3 Nao 19

6 NMS 1014199 46 23,01 IA secretor 2 Nao 19

7 FF 640374 51 24,03 IA HSSA 1 Nao 5

8 MJFS 665194 54 23,61 IA atrofico 1 Nao 12

9 MAOP 1007142 52 24,88 IA HCSA 2 Nao 15

10 DMO 833484 49 22,06 IC proliferativo 1 Nao 10

11 VN 952868 73 22,49 (@ - 8 Sim 18

12 ZGT 956049 53 25,89 IA - 1 Nao 18

13 ECD 1007578 22 23,31 IA - 1 Nao 5

14 MSA 220113 79 27,5 IA - 1 Nao 22

15 RSC 331137 57 27,83 IA 1 Nao

16 RPSS 412117 53 27,14 IA - 1 Nao 8

25



Santos RE, Rozenowicz RL, Campaner AB, Nadais RF, Rodrigues FFO, Rangel LRM, Silva MALG, Aoki T. Tumor das células da granulosa: anélise de 16

casos. Arqg Med Hosp Fac Cienc Med Santa Casa Sdo Paulo 2006; 51(1):23-6

Os TCG sao tumores funcionantes e produtores
de estrégenos, tal fato faz com que o endométrio des-
sas pacientes, na maioria das vezes apds a menopau-
sa, apresente graus variados de hiperplasia, sendo
relatado até casos de adenocarcinoma endometrial.
No nosso material, dos nove endométriosestudados,
encontramos cinco com hiperplasia, cifra essa tam-
bém compartilhada por outros autores (Evans 3™ et
al, 1980).

A anélise do nimero de mitoses é necesséria, pois
é fator de risco, no nosso estudo uma paciente de 25
anos com TCG estadio IA teve recidiva ap6s 3 anos
apesar do estadio inicial, porém embora o tamanho
tumoral fosse pequeno (5cm) o fator de risco detec-
tado foi o namero de mitose (5) que segundo os au-
tores explica a agressividade do tumor (Malmstrom
et al, 1994; Fujimoto et al, 2001).

Concluindo, nossos achados enfatizam que ape-
sar dararidade e comportamento indolente dos TCG,
devemos estar atentos aos fatores de risco e prosse-
guir no seguimento das pacientes por longo periodo,
pois ndo sdo raras as recidivas tardias.
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