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INFORMACAO SOBRE O ARTIGO RESUMO

Historial do artigo: Os tumores de células de Leydig do ovario sdo tumores benignos raros, frequentemente associados a
Recebido a 31 de marco de 2014 quadros de virilizagdo nas mulheres pés-menopausa. Pertencem ao grupo dos tumores secretores de
Aceite a 8 de julho de 2014 androgénios, que representam menos de 0,5% de todos os tumores do ovario.

On-line a 16 de dezembro de 2014 Apresentamos o caso de uma mulher de 75 anos, com um quadro de alopécia e voz grave, com cerca

de 2 anos de evolugdo e agravamento progressivo. Os niveis de testosterona livre estavam elevados e
a ecografia endovaginal revelou um tumor sélido do ovario esquerdo. Colocou-se a hip6tese diagnéstica
de tumor do ovario produtor de androgénios, pelo que se realizou uma anexectomia laparoscépica. Os
resultados histoldgicos revelaram um tumor de Leydig do ovario esquerdo. Apds a cirurgia a doente
apresentou uma melhoria significativa dos sinais e sintomas de virilizagao, bem como uma normalizacao
dos valores de testosterona livre.

Os tumores do ovario produtores de androgénios representam um desafio diagndstico e terapéu-
tico. Apesar de raros, é importante relembrar que devem ser considerados no diagndstico diferencial
do hiperandrogenismo severo.

© 2014 Sociedade Portuguesa de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo. Publicado por Elsevier
Espaiia, S.L.U. Todos os direitos reservados.

Palavras-chave:
Hiperandrogenismo
Menopausa

Tumor do ovario

Hyperandrogenism due to a testosterone-secreting Ovarian Leydig cell tumor

ABSTRACT

Keywords: Leydig cell tumors of the ovary are rare benign neoplasms, frequently associated with symptoms of
Hyperandrogenism virilization, in postmenopausal patients. They belong to the group of androgen-secreting tumors, which
Menopause account for less than 0.5% of all ovarian tumors.

Ovarian tumor We present the case of a 75-year-old woman with a two years history of gradual alopecia and deepening

of voice. Laboratory tests showed elevated levels of free testosterone and a transvaginal ultrasonography
disclosed a solid left ovarian tumor. An ovarian source of androgens was suspected and a bilateral lapa-
roscopic adnexectomy was performed. Histological results revealed a left ovarian Leydig cell tumor. After
surgery, the patient showed significant regression of clinical signs and symptoms.

Androgen-secreting ovarian tumors represent a diagnostic and therapeutic challenge. Although rare,
it is important to remember that they have to be considered in the differential diagnosis of severe
hyperandrogenism.

© 2014 Sociedade Portuguesa de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo. Published by Elsevier
Espaiia, S.L.U. All rights reserved.

Introducao

Os tumores de células de Leydig do ovario sdo tumores benignos
raros'2. Pertencem ao grupo dos tumores secretores de andro-
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Estes tumores, embora possam surgir em qualquer idade, ocor-
rem na maioria dos casos apds a menopausa e sdo habitualmente
benignos, unilaterais e de pequenas dimensdes>S.

Sdo tumores funcionantes que produzem testosterona, pro-
vocando hiperandrogenismo e consequente viriliza¢cdo. O quadro
clinico traduz-se por aparecimento de alopécia do tipo mascu-
lino, hirsutismo, clitoromegélia e voz grave, em consequéncia do
aumento dos niveis de testosterona livre>.

Perante a suspeita clinica de tumor produtor de androgénios
deve ser solicitada uma ecografia pélvica para despiste de tumor do
ovario®. Se a ecografia ndo for completamente esclarecedora devera
proceder-se a realizagdo de ressondncia magnética pélvica e das
glandulas suprarrenais, dado que podem também desenvolver-
-se tumores produtores de androgénios a nivel das glandulas
suprarrenais>,

Os autores descrevem o caso de uma doente com um tumor de
células de Leydig do ovario produtor de testosterona, com o intuito
de enfatizar a importancia de suspeitar desta entidade nosolégica
perante um caso de hiperandrogenismo grave.

Descricdo de caso

Mulher de 75 anos, multipara, com menopausa espontanea aos
50 anos e com antecedentes pessoais de mastectomia esquerda
por carcinoma ductal invasivo, hipertensdo arterial, dislipidémia e
varizes dos membros inferiores; sem outros antecedentes pessoais
ou familiares relevantes. Apresentou-se com um quadro de alopé-
cia e voz grave, com cerca de 2 anos de evolugdo e agravamento
progressivo.

A anamnese e o exame fisico ndo revelaram qualquer achado
significativo, para além de alopécia e da alteragdo na voz.

Analiticamente, os niveis de testosterona livre estavam elevados
(16,3 ng/mL). Os doseamentos de sulfato de dehidroepiandros-
terona, androstenediona, 17-hidroxiprogesterona e hormonas
tiroideias mostraram resultados dentro da normalidade.

A ecografia endovaginal revelou um tumor sélido do ovario
esquerdo, muito vascularizado, com 16 x 15 mm e contornos regu-
lares (fig. 1). A ressondncia magnética abdomino-pélvica, da qual a
doente era portadora e que foi realizada 6 meses antes, nao revelou
qualquer alteragdo, nomeadamente massas abdominais ou pélvi-
cas.

Colocou-se a hipétese diagnéstica de tumor do ovario produtor
de androgénios, pelo que se realizou uma anexectomia laparos-
cépica. Macroscopicamente o ovario esquerdo era globoso, com

Figura 1. Tumor do ovdrio esquerdo diagnosticado por ecografia endovaginal.

Figura 2. Imagem intra-operatéria do ovario esquerdo com tumor de Leydig.

volume aumentado para o grupo etario e de superficie regular; ndo
se identificaram outros achados cirdrgicos relevantes (fig. 2).

Os resultados histolégicos revelaram um tumor de Leydig do
ovario esquerdo, com cristais de Reinke, sem sinais de malignidade.
O estudo imuno-histoquimico mostrou positividade para inibina,
calretinina e vimentina.

Apés a cirurgia verificou-se uma melhoria significativa dos
sinais e sintomas de viriliza¢do, bem como uma normalizacdo dos
niveis de testosterona livre.

Comentario

Os tumores do ovario associados a hiperandrogenismo incluem
os tumores de células de Leydig, luteomas do estroma e tumores de
células produtoras de esteroides ndo especificos3’. Como ja refe-
rido, os tumores produtores de androgénios podem ter também
origem nas glandulas suprarrenais, embora estes sejam ainda mais
raros>®.

Perante uma doente que apresente um quadro de virilizagdao
(alopécia, hirsutismo, acne, alteragdo da voz, atrofia mamaria, clito-
romegalia) com aparecimento recente e agravamento progressivo,
é importante ter um elevado indice de suspei¢do, procedendo a
uma avaliagdo clinica, laboratorial e imagiol6gica sistematizada, de
forma a excluir a existéncia de tumores produtores de androgénios.

Nos tumores do ovario produtores de androgénios os niveis
séricos de testosterona estdo aumentados, com niveis séri-
cos de sulfato de dehidroepiandrosterona, androstenediona e
17-hidroxiprogesterona dentro da normalidade ou apenas ligeira-
mente aumentados. Os niveis de sulfato de dehidroepiandrosterona
permitem distinguir tumores produtores de androgénios com ori-
gem no ovario dos que tém origem na glandula suprarrenal, uma
vez que estes valores se encontram aumentados quando a origem
é suprarrenal®.

0 diagnéstico imagiol6gico de tumores produtores de androgé-
nios pode ser dificil por apresentarem pequenas dimensdes>S.

A ecografia endovaginal é o exame de elei¢cdo para a dete¢do e
caracterizag¢do de tumores do ovario, com eventual complemento
por tomografia axial computorizada ou ressondncia magnética
abdomino-pélvica8. £ importante ter a no¢do de que um resultado
imagiol6gico negativo ndo exclui a presen¢a de uma massa tumo-
ral produtora de androgénios®, pois o exame imagiol4gico pode
ter sido realizado numa fase em que o tumor era de reduzidas
dimensdes e com uma limitada expressdo imagioldgica, como se
acredita que aconteceu no presente caso, em relagdo a ressonancia
magnética realizada 6 meses antes.
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A avaliagdo analitica e a ressonancia magnética realizadas no
presente caso também ndo demonstraram evidéncias de que a
producdo de androgénios pudesse provir da suprarrenal.

Os tumores de Leydig do ovario sdo tumores raros e habi-
tualmente benignos!2. Histologicamente caracterizam-se pela
presenca de células com citoplasma abundante, eosinofilico ou
vacuolizado, com cristais de Reinke®. Os tumores com cristais de
Reinke sdo quase invariavelmente benignos®. A positividade para
inibina, calretinina e vimentina sdo caracteristicas deste tipo de
tumores, apoiando o diagnéstico diferencial.

O tratamento é cirdrgico. A cirurgia conservadora, com ane-
xectomia unilateral, é o tratamento de escolha quando a doente
pretende preservar a fertilidade®®. No caso de tumores bila-
terais ou em mulheres na poés-menopausa devera optar-se
por anexectomia bilateral, que constitui a abordagem de pri-
meira linha'®. No presente caso, ap6s o tratamento cirtirgico
houve regressdo completa dos sintomas, evidenciando-se uma
clara relacdo entre a massa e a producdo de androgénios pela
mesma.

Nalguns casos os tumores do ovario produtores de androgénios
respondem a administracdo de hormona agonista libertadora de
gonadotrofinas, o que se pode revelar importante em doentes com
elevado risco cirdrgico!12,

Concluindo, os tumores do ovério produtores de androgénios
representam um desafio diagnostico e terapéutico. Apesar de raros,
éimportante relembrar que devem ser considerados no diagnéstico
diferencial do hiperandrogenismo severo.
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