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RESUMO

A neoplasia de ovario é uma doenca rara na infancia. O TCGJ (Tumor de Células da Granulosa
Juvenil) é um tumor incomum nesta faixa etaria, com bom progndéstico em estagios iniciais,
porém com risco de evolugdo maligna metastatica em quadros mais avancados e com
diagnostico tardio. O estudo relata o caso de uma paciente de 6 anos de idade com quadro de
dor abdominal inespecifica e progressiva de um més de evolucdo. Os estudos complementares
demostraram uma massa suspeita em hipogastrio de provavel origem anexial direita associada
a liquido livre em cavidade abdominal. Apds tratamento cirtrgico o estudo anatomopatologico
e imunohistologico da peca demonstra um tumor de células da granulosa juvenil.

Palavra-chave: tumor de ovario, neoplasia de ovario, tumor de células da granulosa juvenil,
cirurgia pediéatrica.

ABSTRACT

Ovarian neoplasia is a rare disease in childhood. TCGJ (Juvenile Granulosa Cell Tumor) is an
uncommon tumor in this age group, with a good prognosis in early stages, but with a risk of
metastatic evolution in advanced stages and late diagnosis. The follow-up will mention a 6-
year-old patient with progressive nonspecific abdominal pain of 1 month of evolution.
Complementary studies showed a suspected lesion in hypogastrium of possible origin in the
right ovary, also evidencing free liquid in the abdominal cavity. After the surgery, pathological
and inmunohistologic studies showed the presence of a tumor of juvenile granulosa cells.

Keywords: ovarian tumor, ovarian neoplasm, juvenile granulosa cell tumor, pediatric surgery.

1 INTRODUCAO

A neoplasia de ovério é considerada uma doenga pouco comum nos pacientes
pediatricos. Pode cursar com quadro clinico que varia desde assintomaticos a dor pélvica,
distensdo abdominal e emagrecimento associados a exames de imagem com lesdo solida
anexial.

O céancer de ovario é terceira neoplasia ginecolégica mais comum, atrds apenas do

cancer de colo uterino e de mama feminina. A quase totalidade das neoplasias ovarianas (95%)
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é formada por células epiteliais que revestem o ovarios. Os restantes provem de celulas
germinativas e células estromais (que produzem a maior parte de horménios femininos).

o Estimativa de casos novos:6.650 (2020-INCA)

. Ndmero de 6bitos: 4.123 (2019 — atlas de mortalidade por cancer-SIM)

Neoplasia de ovario é considerada o tumor mais dificil de ser diagnosticado e de menor
chance de cura por conta do diagnostico tardio e uma alta letalidade (a maioria dos casos sdo
diagnosticados na fase tardia da doenca).

O rastreamento do cancer € uma estratégia dirigida a um grupo populacional especifico
em que o balanco entre beneficios e riscos dessa pratica é mais favoravel, com maior impacto
na reducdo da mortalidade. Os beneficios sdo o melhor prognostico da doenga, com tratamento
mais efetivo e menor morbidade associada. Os riscos ou maleficios incluem os resultados falso-
positivos, que geram ansiedade e excesso de exames; o0s resultados falso-negativos, que
resultam em falsa tranquilidade para o paciente; o sobre diagndstico e o sobre tratamento,
relacionados a identificacdo de tumores de comportamento indolente (diagnosticados e tratados
sem que representem uma ameaca a vida) e 0s possiveis riscos do teste elegivel (Brasil, 2010).

No momento ndo ha evidéncia cientifica de que o rastreamento do cancer de ovario traga
mais beneficios do que riscos e, portanto, at¢ 0 momento, ele ndo é recomendado (WHO,
2007; USTaskForce, 2021; NHS, 2021).

J& o diagnostico precoce desse tipo de cancer é possivel em apenas parte dos casos, pois
a maioria s@ apresenta sinais e sintomas em fases mais avancadas da doenca. Os sinais e

sintomas mais comuns que devem ser investigados sdo (NICE, 2021):

. Ascite, massa abdominal ou pélvica

. Distens@o abdominal persistente

. Inapeténcia

. Emagrecimento

. Dor pélvica ou abdominal

. Alteracdo de habitos intestinais e/ou urinarios

A maior parte dos casos de carcinomas epiteliais ovarianos (tipo mais comum) esta
compreendida entre 40 e 65 anos. E rarissimo antes dos 30 anos, ocorrendo em menos de 1%
dos casos. Sua incidéncia aumenta com a idade e é maior na raga branca do que na negra. O
risco de desenvolvimento de cancer ovariano durante toda a vida €, aproximadamente, de 1,4%.
Ocorre mais frequentemente nos paises industrializados.

Nas mulheres na menacme, as massas anexiais sdo, em mais de 90% dos casos,

processos ndo tumorais decorrentes de distarbios ovulatorios.
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Na infancia e na adolescéncia, as massas anexiais correspondem muitas vezes a Cistos
funcionais e tumores de células germinativas. O conhecimento destas prevaléncias é essencial
no momento da decisdo da abordagem diagnostica e terapéutica.

Tumores derivados do corddo sexual sdo considerada neoplasias raras com 2-3 % dos
casos. Desse grupo 70% sdo tumores de células da granulosa, derivados das células que
circundam os foliculos ovarianos em desenvolvimento.

Dentro do grupo dos TCG (Tumores de Células da Granulosa) podemos nos encontrar
com 2 subtipos: TCGJ (Tumores de Células da Granulosa Juvenil) e TCGA (Tumores de
Células da Granulosa Adulto)

Os TCG sdo considerados pouco agressivas com uma taxa de sobrevida de 95% em
pacientes no estadio | da doenca (segundo a classificacdo da FIGO), porém existem relatos de
evolucdo maligna com invasdo angiolinfatica e metastase hepética, pulmonar, renal e
peritoneal.

A recorréncia em geral é tardia com tempo médio de aparecimento entre 5-10 anos.

Quadro 1 — classificagao dos tumores ovaricos do estroma-corddes sexuais segundo a Organiza¢do Mundial da
Saude

A- Celulas do estroma da granulosa
1- Celulas da granulosa

2- Tecoma-fibroma

B- Androblastomas; Tumor de células de Sertoli-Leydig
1- Bem diferenciado (Adenoma de Pick, Tumor
de células de Sertoli)

2- Moderadamente diferenciado
3- Mal diferenciado
4- Com elementos heterdlogos

C- Tumor de celulas lipidicas
D- Ginandroblastoma
E- Nio classificavel

O TCGJ (Tumor de Células da Granulosa Juvenil) corresponde a menos de 5% dos
tumores de células da granulosa. E frequentemente unilateral e ocorre nas primeiras trés décadas
de vida, sendo, no entanto, a sua prevaléncia mais elevada nas idades pre-puberes. Apresenta
idade média de 13 anos, ocorréncia 80% antes dos 20 anos e 90% antes dos 30 anos.

A disseminacdo extra ovariana do tumor é encontrada em cerca de 2% dos casos e
geralmente esta confinada na pelve.

Segundo critérios de Scully,0 tumor de células da granulosa juvenil caracteriza-se

histologicamente por, no minimo, dois dos seguintes critérios: 1) padrdo difuso ou
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macrofolicular; 2) raros corpusculos de Call-Exner, ou ausentes; 3) freqiiente luteinizacdo das

células da granulosa e da teca; 4) freqiientes figuras de mitose; 5) atipias nucleares.

FIG.1 Corte histol6gico de tumor das células da granulosa do ovério corado pelo método Hematoxilina-eosina.
Notar o arranjo de pequenos tiibulos com material eosindfilo que sdo foliculos sendo denominadas ‘corpusculos
de Call-Exner’. Fonte: Servigo de Patologia da Santa Casa de Sdo Paulo

O estadiamento € realizado pela FIGO de acordo com a localizacgéo e extensdo do tumor:

Quadro 2 — estadiamento FIGO para Carcinoma Primitivo de Ovario
Estadio I - Crescimento limitado aos ovarios

Ia - Crescimento limitado a um ovario; ascite sem células
malignas; superficies externas sem tumeor; capsula
intacta

Ib - Crescimento limitado a ambos ovarios; ascite sem
células malignas; superficies externas sem tumeor;
capsulas intactas

Ic - Tumor no estadio Ia ou Ib mas com tumor na
superficie de um ou ambos ovarios; ou com rotura
da capsula; ou com ascite com células malignas ou
com lavado peritoneal positivo

Estadio IT- Tumor em um ou ambos ovarios com extensio pélvica
IIa - Extensdo e/ou metastases para o itero e/ou trompas
IIb - Extensdo para outros tecidos pélvicos
Ic - Tumor no estadio ITa ou IIb mas com tumor na
superficie de um ou ambos ovarios; ou com rotura
da capsula; ou com ascite com células malignas ou
com lavado peritoneal positivo

Estadio IIT - Tumor que atinge um ou ambos os ovarios, com
implantes peritoneais fora da pelve e/ou ganglios
: & o e . boniti
superficiais; tumor limitado 3 pelve mas com extensio
ao epiplon ou ao intestino delgado confirmada
histologicamente
IIla - Tumor aparentemente limitado 3 pelve, sem
ganglios invadidos mas com atingimento das
superficies peritoneais parietais confirmado
histologicamente
IMb - Tumor em um ou ambos os ovarios; implantes
nas superficies peritoneais parietais <2cm; sem
snolics invadid
Ic - Implantes abdominais com 2cm e/ou ginglios
. is on ineuinais invadid
Estadio IV - Tumor em um ou ambos 0s ovarios com metastases
a distincia; derrame pleural com células malignas;
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O estadiamento continua sendo o principal fator prognéstico nos TCG ovarianos.
Pacientes com TCGJ com tumores restritos ao ovario (ECI) tem bom prognostico, alcancando
sobrevida entre 75-90% em 5 anos sendo ainda um pouco variavel segundo a literatura
consultada (Lauszus et al.2 relatam sobrevida atuarial a 5 e 10 anos de 94 e 82%).

O prognostico do paciente é influenciado além do estadiamento da lesdo, pela
presencade rotura capsular tumoral, grau de diferenciacdo tumoral, indice mitético, presenca de
embolizag&o vascular e de células neoplasicas

O tratamento cirurgico € inicialmente indicado frente ao diagnostico de tumor de ovario.

O tipo de intervencdo cirurgica depende do estadiamento cirdrgico.

Cirurgia conservadora: na maioria dos casos devido a lesdo estadio 1 — Grau |, se
procede com salpingooforectomia unilateral, na maioria das vezes tem bom prognostico, com
0 objetivo de manter a funcao reprodutiva.

Cirurgia citoredutora: € determinada em funcdo do volume e localizacdo dos implantes
tumorais. Esta indicada quando o tumor ndo esta restrito aos ovarios com o objetivo de deixar
a menor quantidade de tumor residual, facilitando a acdo da quimioterapia e atenuando o0s
sintomas da massa.

Pacientes com estadio avancado, com acometimento de ganglios linfaticos, rotura da
capsula, citologia de liquido peritoneal, disseminacao peritoneal ou presenca de metastases irdo
precisar de cirurgias mais agressivas e adjuvancia baseado no esquema BEP (Blenoxane -
Etoposide - Platina).

O marcador tumoral para seguimento quando possivel é a dosagem de Inibina.

2 DESCRICAO DO CASO

Paciente E.A.S 6 anos, sexo feminino, foi admitida no servigo de pediatria do Hospital
Regional Presidente Prudente - SP no dia 17/12/2021 apresentando quadro de dor abdominal
difusa mal hd 1 més associada a distensdo abdominal, nauseas, vémitos e inapeténcia com piora
clinica ha 1 dia. Negava relato de febre ou perda ponderal.

Em exame fisico abdominal apresentava: abdome distendido, ruidos hidroaéreos
diminuidos, lesdo solida de bordas regulares dolorosa & palpagdo em regido de mesogastrio.
Descompressao brusca negativa.

Em investigacdo inicial foi submetida a ultrassonografia de abdome total com presenca
de ovario direito com dimensfes aumentadas as custas de lesdo solido cistica com volume de

460cms e efeito de massa local. Presenca de discreta quantidade de liquido adjacente e em fundo
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de saco. Utero de formacao piriforme com volume de 10,7cm3. Endométrio ja é caracterizado

e com eixo anteroposterior de 4,7mm. Ovério esquerdo de aspecto normal.

FIG.2 Imagens da Ecografia abdominal do caso descrito da paciente de 6 anos

Seguindo investigacao, foi realizada tomografia de abdome e pelve com contraste com
presenca de lesdo expansiva heterogénea abdominal, com componente cistico e areas murais
solidas com realce pelo meio de contraste, localizada na porcdo central da cavidade
abdominal, medindo cerca de 10,6 x 9,6 x 10,2 cm, de contornos regulares, deslocando
lateralmente as estruturas abdominais, sem sinais de invasdo das mesmas. O aspecto €
sugestivo de lesdo expansiva inespecifica da cavidade abdominal. Parece haver
proximidade com a regido anexial direita, admitindo a possibilidade inicial de lesao

expansiva de origem ovariana.
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FIG.3 Corte tomogréafico axial com contraste

Secretaria
DOABDOMEN. SUPERIOR
BRTARDIO ™,

338

FI1G.4 Corte tomogréafico saliitallcoronal

UNDEFIN
40

Em exames laboratoriais realizados na admissdo 18/12/2021: HB: 11,3,
Plaquetas:256.000 , Leucocitos:10,740 com segmentados: 76,8% e linfécitos: 14,7% , INR:
1,13 Creatinina: 0,25 ,Potassio: 4, Sodio : 139 , Uréia: 21 ,Amilase :49 , DHL:191 , BCHG
quantitativo: <2,39 mUL/ml e Alfafetoproteina: 1,9 ng/ml

Apo6s avaliagdo clinico-radiologica foi indicada laparotomia exploratéria que
evidenciou moderada quantidade de liquido sero hematico, tumoragdo ovariana a direita com

aspecto solido cistico com aproximadamente 12cm de diametro com rotura e sangramento ativo
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capsular. Realizada salpingooforectomia direita associada a omentectomia. Procedimento
realizado sem intercorréncias .

Paciente permaneceu até o 3° dia de p6s operatorio em cuidados em leito de terapia
intensiva e foi posteriormente transferida para enfermaria pediatrica por mais 4 dias, onde
manteve evolucdo clinica favoravel, boa aceitacdo dieta oral, sem relato de febre e sem
intercorréncias .

Recebeu alta hospitalar no dia 24/12/2022, 7 dias apds sua admissao.

Em retorno ambulatorial paciente apresentava-se em bom estado geral, com boa
aceitacdo de dieta e ferida operatdria em bom aspecto. Anatomopatoldgico com presenca de

tumor de corddo sexual compativel com tumor de células da granulosa juvenil.

FIG.5-6-7 Fotografias da lesao tumoral de ovario direito do caso descrito da paciente de 6 anos
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Material
OVARIO E TUBA UTERINA DIREITA.

Dados Clinicos
BLOO: BHR-21/006272 (5)

Hipotese Diagnbstic;a :
NEOPLASIA DE OVARIO DIREITO COM TORGAO E ROTURA.

Método
Imunohistoquimica automatizada com o sistema Ventana-Roche (BenchMark Ultra), utilizande anticorpos pré-diluidos (Monoclonais efou
Policlonais) e meios de detecgdo ultraView DAB e OptiView DAB.

Resultado
Marcador (Anticorpos) Clone Expressio
Alpha-1 Fetoprotein (AFP) Polyclonal Negativo.
Alpha Inhibin R1 Negativo.
Calretinin DAK Calret 1 Positivo difusamente nas células neoplasicas.
CD56 56C04 Positivo difusamente nas células neoplasicas.
Cytoqueratin CK7 OV-TL Negativo.
Cytogueratin AE1, AE3 Pasitivo nas células neoplasicas.

O QUADRO HISTOPATOLOGICO ASSOCIADO AO PERFIL IMUNOHISTOQUIMICO E COMPATIVEL COM TUMOR DE CORDAO
SEXUAL, COMPATIVEL COM TUMOR DE CELULAS DA GRANULOSA JUVENIL.

AUSENCIA DE NECROSE.

NOTA: HA INFORME CLINICO DE ROTURA CAPSULAR E TORGAO PREVIA.

3 DISCUSSAO

O TCG ¢€ considerado uma neoplasia rara e TCGJ é ainda mais raro .Devido a este fato,
ha poucos recursos relacionados a esta patologia e muitos dos estudos em na literatura estéo
relacionados com estudo de casos isolados.

Na maioria dos casos 0 paciente apresenta quadro clinico inespecifico com dor e
distensdo abdominal, sendo necessaria investigacdo complementar com métodos de imagem e

comprovacao cirurgica com anatomopatoldgico.
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Muitos dos pacientes sdo diagnosticados nos estadios iniciais da doenca, tendo um
prognostico favoravel e sobrevida elevada nos primeiros 5 anos. O risco de recidiva é maior
em estdgios mais avancados da doenca, porém ainda ndo ha politica de rastreamento
implementada.

O tratamento é cirargico com resseccao de toda massa tumoral e sua técnica depende do
estadio da doenca e a prole definida da paciente.

Embora o TCGJ seja considerado um tipo de tumor borderline é importante manter o
seguimento ambulatorial oncoldgico devido ao risco de recidiva da doenca que pode acontecer

habitualmente entre 5-10 anos.

4 CONCLUSAO

O tumor de célula granulosa juvenil de ovario € uma entidade rara que pode apresentar
quadro clinico abdominal inespecifico nesta faixa etaria sendo essencial a realizacdo de exames
complementares de imagem para investigacdo. O tratamento € cirurgico e o diagndstico é
confirmado através do anatomopatolégico da peca cirdrgica. O prognostico é considerado
favordvel quando diagnosticado em sua fase inicial a ressecgdo cirdrgica realizada de forma

adequada.
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