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Tumor de la granulosa del ovario. 
Comunicación de un caso. 

Dres. Adriana Córdoba(‘), 
Graciela Reyes cl), Gabriel Krygier(*) 

Queremos comunicar al resto del cuer- 
po médico un caso clínico que ilustra 
una enfermedad extremadamente rara, 
de discutible tratamiento y con una 
evolución no esperada. 

Caso clínico 

Paciente de 46 años, sexo femenino, 
sin gestaciones previas, posmenopáu- 
sica reciente. Que consulta en mayo 
de 1998 por la instalación de un cua- 
dro agudo de abdomen. Se diagnosti- 
ca tumor de células granulosas del 
ovario derecho realizándose resección 
quirúrgica completa. 

En julio se completan estudios de 
estadificación que son normales. Por 
tratarse de un estadio I-C (tumor limi- 
tado aun ovario con rotura capsular), 
con elementos de mal pronóstico 
como lo constituían el elevado índice 
mitótico, la necrosis tumoral y la ro- 
tura capsular, se decide instaurar tra- 
tamiento quimioterápico adyuvante en 
base a: cisplatina, vinblastina, bleo- 
micina a dosis habituales. 

La paciente fallece a las 96 horas 
de haber finalizado el primer ciclo de 
quimioterapia como consecuencia de 
un shock séptico. No se realizó ne- 
cropsia. 
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Comentario 

El tumor de la granulosa si bien es raro 
(3%-7% de los tumores del ovario) es 
el más frecuente de los tumores del 
estroma y del cordón sexual”,“. 

El Registro Nacional de Cáncer ha 
reportado entre los años 1988 y 1996 
novecientos tumores de ovario, con 
solo cuatro tumores de células granu- 
losas (0,44%); uno diagnosticado en 
1988, dos en 1993 y uno en 1995. 

Se presenta tanto en edad repro- 
ductiva como en la posmenopausia. 
En nuestro país la edad de presenta- 
ción osciló entre 52 y 75 años. 

El estadio al diagnóstico es el prin- 
cipal factor pronóstico reconocido( 
85%-90% se presenta en estadio 1 y 
95% son unilaterales(‘-4) como se evi- 
denció en nuestra paciente. 

Son tumores de bajo grado de ma- 
lignidad, la mayoría confinados a un 
ovario, de lenta evolución con dise- 
minación preferentemente local y con 
altas tasas de sobrevida especialmen- 
te para los estadios localizados(‘-3,j). 

El pilar terapéutico es la resección 
quirúrgica completa (salpingooforec- 
tomía bilateral, histerectomía total, 
omentectomía, exploración abdominal 
completa, lavado citológico, biopsias 
peritoneales, muestreo de ganglios 
retroperitoneales), como la realizada 
en nuestra paciente. 

La quimioterapia adyuvante es 
controvertida en especial en el esta- 
dio I-C, caso que motiva nuestra pre- 
sentación. Sólo ha mostrado inducir 
respuestas en estadios avanzados’?). 

El plan PVB (cisplatina, vinblasti- 
na, bleomicina) es el que ha reporta- 
do mejores respuestas, tanto en sobre- 
vida libre de enfermedad como sobre- 
vida global. 

Los reportes retrospectivos sobre 
la radioterapia adyuvante son contra- 
dictorios en cuanto a su real beneficio 
en términos de sobrevida. En la ac- 
tualidad no existen argumentos cien- 
tíficos que soporten su indicación(‘,4’. 
Podría ofrecer un beneficio en caso 
de persistir enfermedad residual mí- 

nima(2,5). Su uso en enfermedad dise- 
minada o recurrente es anecdótica”‘. 

El pronóstico para estadios preco- 
ces es excelente siendo la sobrevida 
global a cinco años aproximadamen- 
te de 95% (92%-98%) y para los avan- 
zados de 65% (57%-76%). En nues- 
tro país una paciente falleció a los 32 
meses de su diagnóstico y otra a los 
16 meses por causas ajenas al tumor, 
permaneciendo las restantes vivas y li- 
bres de enfermedad. 

Las recaídas son tardías, un tercio 
acinco años y un quinto a los diez años 
con una media de seis años luego del 
diagnóstico inicial, pero recurrencias 
más allá de los veinte años han sido 
reportadas, lo que exige un seguimien- 
to prolongado”z4’. 

Las recaídas pueden darse tanto a 
nivel local como regional abdominal, 
como en lo general pulmonar, hepáti- 
co y encefálico por diseminación he- 
matógena. El seguimiento debe incluir 
el examen clínico, la dosificación de 
marcadores bioquímicos (estradiol) y 
la realización de mamografía por el 
riesgo incrementado de desarrollar 
cáncer de mama(4’. 

Dada la lamentable evolución que 
presentó el caso comunicado, no po- 
demos inferir conclusiones con res- 
pecto a la respuesta al tratamiento. 
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La sarcoidosis es una enfermedad gra- 
nulomatosa de origen desconocido 
que en la mayoría de las ocasiones pro- 
duce afectación intratorácica, particu- 
larmente adenopatías hiliares bilate- 
rales con infiltración pulmonar 0 sin 
ella”). Afecta más frecuentemente a 
pacientes negros y del sexo femeni- 
no. Se han descrito localizaciones co- 
munes de la enfermedad (pulmonar, 
cutánea, hepática y esplénica), pero 
puede afectar prácticamente todos los 
tejidos y órganos de la economía in- 
cluyendo venas, nervios periféricos, 
médula y meninges(*). 

La observación de esta enferme- 
dad puesta de manifiesto por una es- 
plenomegalia gigante y por hiperes- 
plenismo ha motivado esta publica- 
ción con el objetivo de señalar la par- 
ticipación del bazo en esta entidad. 

Observación clínica 

Mujer de 45 anos de edad, la cual des- 
de hace cuatro a cinco anos presenta 
lesiones purpiíricas y anemia para lo 
cual lleva tratamiento, presentando 
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crisis varias veces al año; desde hace 
algunos meses comienza a presentar 
molestias abdominales de preferencia 
posprandial o cuando realiza cualquier 
trabajo hogareño, más marcado en hi- 
pocondrio izquierdo donde siente gran 
sensación de pesantez. Un mes antes 
de su ingreso aumentan las purpuras 
por todo su cuerpo y gingivorragias, 
el dolor abdominal es más intenso, 
presenta náuseas y vómitos, así como 
gran astenia, anorexia y pérdida de 
seis quilogramos de peso. 

Exploración física: Facie cushin- 
goide, palidez cutáneo mucosa, abun- 
dantes equimosis y petequias de dife- 
rentes tamaños y localización (figura 
1). Ausencia de adenopatías palpables, 
hepatomegalia de 2 cm por debajo de 
reborde costal de consistencia algo 
aumentada, lisa, no dolorosa, esple- 
nomegalia de 25 a 30 cm por debajo 
de la arcada costal izquierda, dura, lisa 
y dolorosa. Resto del examen físico 
por aparatos y sisfemas normai. TA 
130/80 mmHg, temperatura 39°C. 

Datos de laboratorio: hematocrito 
29%, Hb 7 g/dl, leucocitos 2.500x10’* 
cehlitro con fórmula normal; reticu- 
locitos 21%, VSG 102 mm/h plaque- 
tas 43, cels x 109/1, prueba de Coombs: 
positiva, prueba de coagulación, 
glicemia, urea creatinina, ácido úrico, 

Figura 1. Obsérvese las múltiples 
equimosis y petequias en antebrazo 
y brazo de nuestra enferma. 

Figura 2. Ultrasonografía esplénica, 
donde se aprecia gran esplenomegalia 
de ecogenicidad difusa de 
aproximadamente 30 cm. 

colesterol, lípidos totales, ionograma 
y equilibrio ácido base normales. TGP 

50 UI, fosfatasa alcalina 40 mU/ml, 
proteínas totales 9,1, fraccionamien- 
to electroforético: albúmina 42,69%; 
alfa-l 2,24%; alfa-2 lO,ll%; beta 
10,12%; gamma 22,70%. HbsAg: ne- 
gativo, electroforesis de proteína: 
hipergamma-globulinemia policlonal. 
Sedimento urinario, proteinuria de 24 
horas, hemocultivo, urocultivo, seroa- 
glutinación, serología reumática, sí- 
filis, pruebas inmunohematológicas y 
anticuerpos antitejido: negativos. 

Medulograma: compatible con hi- 
peresplenismo, ECG: normal, radio- 
grafía de tórax: normal, ultrasonogra- 
fía esplénica: esplenomegalia de eco- 
genicidad difusa, de 30 cm aproxima- 
damente (figura 2). 

Survey óseo, colon por enema y 
urograma excretor: normales, gamma- 
grafía con Gallium-67: marcada esple- 
nomegalia y aumento del tamaño del 
hígado de 2 a 3 cm con distribución 
heterogénea del trazado, pruebas fun- 
cionales respiratorias: normales, intra- 
dermorreacción con PPD: negativa. 

Evolución clínica: permaneció con 
fiebre de 38°C y 39°C las purpuras 
aumentaron así como la gingivorragia 
y el dolor en hipocondrio izquierdo 
se hizo más intenso, teniendo la nece- 
sidad de administrar sangre fresca en 
dos oportunidades, concentrados de 
plaquetas en varias ocasiones y conti- 
nuar con 80 mg/día de metilpredniso- 
lona; no obstante, la paciente empeo- 
ra y se realiza laparotomía explorado- 
ra, donde se apreció la hepatomega- 
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Figura 3. Sarcoidosis del bazo: bazo 
que mide 30 por 17 por 4,5 cm con 
áreas de retracción de color rojizo y con 
depósitos de material semejante a la 
fibrina, cápsula engrosada con múltiples 
granulaciones puntiformes en su 
superficie. 

Figura 5. Sarcoidosis hepática: 
presencia de un granuloma duro (centro) 
en el parénquima hepático, con células 
gigantes y mononucleares (centro- 
periferia) y numerosos histiocitos y 
linfocitos (H.E. 400x). 

lia, la gran esplenomegalia (figura 3) 
con múltiples nódulos miliares en 
ambos órganos y adenopatías en me- 
senterio e hilio esplénico. Se proce- 
dió a biopsia hepática con enucleación 
de tres adenopatías en mesenterio e 
hilio esplénico y a la esplenectomía. 

El estudio histológico permitió 
comprobar la presencia de sarcoido- 
sis ganglionar, hepática y esplénica (fi- 
guras 4, 5 y 6). Se realizó tinción de 
Ziehl y cultivo de un fragmento hepá- 
tico en medio de Löwenstein, los cua- 
les fueron negativos. La paciente des- 
pués de dos años se encuentra total- 
mente recuperada. 

Discusión 
La frecuencia de esplenomegalia en 
la sarcoidosis varía según el origen 
étnico. En Finlandia, donde los casos 
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Figura 4. Corte histológico de ganglio 
linfático a pequeño aumento en el que 
se observan múltiples granulomas 
constituidos fundamentalmente por 
células epitelioides, todas en el mismo 
estadio. 

Figura 6. Sarcoidosis esplénica: 
acercamiento donde se aprecian los 
granulomas en la sarcoidosis con células 
gigantes y mononucleares a predominio 
histiocítico. La cápsula esplénica no está 
comprometida en este caso (arriba) 
(H.E. 400x). 

son agudos o subagudos es rara, como 
lo señala SelroosC3) el que sólo la en- 
cuentra en dos de 140 pacientes (1,4%). 
En Estados Unidos, donde la sarcoi- 
dosis crónica es la más frecuente, os- 
cila entre 7% y 40%c4), con predomi- 
nio de las series alrededor de 20%(5m7). 

Los porcentajes son inferiores en 
Inglaterra con cifras entre ll % y 3 1 %@). 

La esplenomegalia palpable en 
esta enfermedad es de tamaño poco 
aumentado o mediano y son excepcio- 
nales los casos de crecimiento gigan- 
te como el nuestro(*-tO’. En la serie de 
Scadding18) de 275 pacientes con sar- 
coidosis, el bazo era palpable en 31 
de ellos y sólo en cinco el tamaño era 
considerablemente grande. 

Los síntomas derivados del tama- 
ño del bazo son escasos y difusos en 
forma de “molestia” abdominal por 

compresión de órganos y estructuras 
vecinas, dolor en hipocondrio izquier- 
do y protrusión del abdomenC9~“), 
como lo presentó nuestra enferma. 

El bazo es infiltrado por los granu- 
lomas sarcoideos en más de 50% de 
los pacientes, pero es palpable clíni- 
camente en sólo alrededor de 15%(i2J. 
El agrandamiento del bazo es usual- 
mente silente pero a medida que la en- 
fermedad progresa, el bazo puede cre- 
cer y aparecen muchos síntomas rela- 
cionados con la alteración de la 
hematopoyesis como hiperesplenismo 
que ha sido invocado como causa de 
pancitopenia periférica y esplenome- 
galia masiva con excelentes resulta- 
dos después de la esplenectomíao3*‘4) 
como pudimos apreciar en nuestra en- 
ferma. La médula puede ser hiperplá- 
sica o puede ocurrir anemia aplási- 
ca(r5). La trombopenia es una compli- 
cación rara de la sarcoidosis, sólo se 
presenta en 2% de los casos y es nor- 
malmente moderada como apreciamos 
en nuestro caso @). La trombocitopenia 
severa es muy infrecuente como se- 
ñalan Knodel y colaboradoreP), en 
24 casos y seis muertes relacionadas 
con esta eventualidad. Se señala la par- 
ticipación de la médula por la infiltra- 
ción de los granulomas o por meca- 
nismos inmunes(‘7). Se reportan sínto- 
mas ocasionales derivados de la 
trombocito-penia@), de un modo ais- 
lado o asociados a anemia hemolíti- 
ca(i9) y lo cual pudimos comprobar en 
nuestra paciente. Se ha descrito la rup- 
tura espontánea del bazo o ante un 
traumatismo mínimo(20). Todos los ca- 
sos por lo regular que presentan es- 
plenomegalia tienen infiltración pul- 
monar, pero en nuestro caso no ocu- 
rrió de esta forma, siendo similar a los 
hallazgos de Selroo@. 

En los casos de autopsias de en- 
fermos con sarcoidosis generalizadas, 
el bazo es en frecuencia el segundo 
órgano afectado (49,5%) aun con ta- 
maño y peso normal@~ll). Al utilizar la 
punción esplénica como método diag- 
nóstico de la entidad, ésta se halla al- 
rededor de 53%, porcentaje similar al 
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