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Povzetek

Sertoli-Leydigovi tumoriji jajénika predstavljajo < 0,5 % primarnih tumorjev
jajénika. Pojavljajo se pri zenskah v reproduktivni dobi in so ve¢inoma beni-
gni. Razliice tumorijev, ki vsebujejo heterologne mezenhimske elemente, so
izjemno redke. Predstavili bomo klini¢ni primer tumorja Sertolijevih in Leydi-
govih celic pri 70-letni bolnici. Tumor je bil zdravljen operativno, pri posegu
smo dosegli popolno citoredukcijo. Histopatoloski pregled tumorja je pokazal
zmerno diferenciran tumor Sertolijevih in Leydigovih celic z retiformnimi po-
drocji in nadrastjo rabdomiosarkomske komponente. Po 7 mesecih se je bol-
nica vrnila z veliko tumorsko formacijo v trebuhu, ascitesom, desnostransko
hidronefrozo in masivno plju¢no embolijo. Zaradi slabega sploSnega stanja je
bilo indicirano le paliativho zdravljenje. Umrla je 15 dni po sprejemu v bolni-
Snico. Zaradi redkega pojavljanja tumorjev Sertolijevih in Leydigovih celic, Se
zlasti tistih z retiformnimi podrogji in malignimi mezenhimskimi heterolognimi
elementi, predstavlja njihovo zdravljenje velik izziv. Ker so ti tumorji redki, tre-
nutno ni konsenza glede optimalnega nacina zdravljenja teh bolnic. Potrebne
so nadaljnje raziskave, ki bi vklju€ile vecje Stevilo klini€nih primerov z daljSim
obdobjem spremljanja bolnic, s pomocjo katerih bi lahko opredelili, kaksno je
optimalno zdravljenje bolnic s to vrsto tumorja.

Uvod

Tumoriji Sertolijevih in Leydigovih celic so izredno redki in predstavljajo prib-
lizno 0,5 % vseh primarnih tumorjev jajcnika. Ve€inoma so benigni in se v 90
% pojavljajo pri zenskah v reproduktivnem obdobju. Obi¢ajno so unilateralni
ter v 80 % hormonsko aktivni. Proizvajajo androgene, zato v serumu bolnic s
tem tumorjem lahko najdemo poviSane vrednosti testosterona in androstene-
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diona. Eno tretjino odkrijemo zaradi klini¢nih simptomov in znakov povecane
proizvodnje androgenov (virilizacija, poglobitev glasu, pleSavost po mosSkem
tipu). Pri priblizno polovici bolnikov se klinicna slika kaze s tumorsko maso
v trebuhu, bolecino in pove€anim obsegom trebuha. Po klasifikaciji WHO te
tumorje delimo v dobro, zmerno in slabo diferencirane glede na stopnjo tu-
bularne diferenciacije Sertolijeve komponente - pri dobro diferenciranih tu-
morijih Sertolijeve celice ne kazejo mitotske aktivnosti ali signifikantnih atipij in
tvorijo odprte tubule, pri zmerno diferenciranih so obi¢ajno prisotni celularni
lobuli Sertolijevih celic s piclo citoplazmo, pri slabo diferenciranih prevladuje
sarkomatoidna stroma, ki spominja na primitivno gonadalno stromo, zmer-
no diferencirana Sertoli-Leydigova komponenta pa je le minimalno prisotna,
mitotska aktivnost je visoka. Ko so v tumorju podro&ja podobna rete testis
(v priblizno 15 %), tumor imenujemo retiformni (7). Heterologni mezenhimski
ali epitelijski elementi so prisotni v do 20 % zmerno in slabo diferenciranih
tumorjih Sertolijevih in Leydigovih celic ter pri tumorjih z retiformnim vzorcem.
Heterologni elementi so lahko epitelijsko, heterologno mezenhimsko tkivo in
tumorii, ki iz teh tkiv izhajajo (mucinozni gastrointestinalni epitel, hepatociti,
skeletna misica, rabdomiosarkom, nevroblastom). Mutacije gena DICER1 naj
bi bile povezane s patogenezo teh tumorjev.

Prognoza tumorja je odvisna od starosti bolnice, stadija tumorja in stopnje
diferenciacije. Petletno prezivetje pri teh tumorjih je 95-% za stadij | in skoraj
0-% za stadija Ill in IV. Maligno se v 11 % obnaSajo zmerno diferencirani,
v 19 % tisti s heterolognimi elementi in v 59 % slabo diferencirani. Maligni
potencial retiformne komponente ni znan, vendar je videti, da slabo vpliva na
progonzo. Prav tako kaze, da prisotnost heterolognih mezenhimskih elemen-
tov poslab$a prognozo.

Prikaz primera

Predstavljamo izjemno redek primer zmerno diferenciranega tumorja Sertoli-
jevih in Leydigovih celic z obseZzno nadrastjo heterologne rabdomiosarkom-
ske komponente pri pomenopavzalni bolnici.

70-letna bolnica je bila poslana na naso kliniko zaradi nekaj dni trajajoc¢ih hu-
dih bolecin v spodnjem delu trebuha desno. Pred sprejemom je opazila po-
veCanje obsega trebuha, ob¢asne bole€ine v spodnjem delu trebuha desno
in poveCanje telesne teze za 4 kilograme. Sicer je bila zdrava, brez rednega
zdravljenja, ginekoloskih obolenj v preteklosti ni imela. Pri ginekoloskem pre-
gledu smo nasli normalno noznico in materni¢ni vrat. Ob palpaciji je bila tipna
gladka, premakljiva tumorska formacija, ki je segala iznad normalno velike
maternice do popka. Na vaginalnem ultrazvoku je bila nad maternico vidna
dobro prekrvljena, delno cisti¢na, delno solidna tumorska formacija in majhna
koli¢ina proste tekoCine v Douglasovem prostoru. RacunalniS§ka tomografija
(CT) je pokazala dobro omejeno, multilokularno, kompleksno tumorsko for-

98



macijo velikosti 19 x 12 x 21 cm, ki je izvirala iz podrocja desnih adneksov in
zadebeljen (15 mm) endometrij. Rentgen prsnega koS$a ni pokazal metastaz.
Serumska vrednost Ca 125 je znaSala 135,5 U/ml, Ca 15-3, Ca 19-9, CEA so
bili v mejah normale. Vrednost testosterona ni bila doloCena, saj je rutinsko ne
dolo€amo in ni bilo znakov androgenizacije. Napravili smo eksplorativno lapa-
rotomijo. Desni jajénik s tumorsko formacijo je bil poslan na zmrzli rez, izvid je
kazal na karcinom. Napravili smo histerektomijo s preostalimi levimi adneksi,
apendektomijo, omentektomijo, pelvi¢no in paraaortno limfadenektomijo ter
biopsije peritoneja. Ob koncu posega ni bilo makroskopsko vidnih ostankov
bolezni. Makroskopsko je bil tumor cisti€en in soliden z obseznimi podrodiji
nekroze in krvavitev. Mikroskopsko je v tumorju moc¢no prevladovala visoko
maligna vretenastoceli¢na, sarkomska komponenta tumorja, z visoko prolife-
racijsko aktivnostjo, znotraj katere je bilo morfolosko videti celice z videzom
rabdomioblastov - ta komponenta tumorja je bila tudi imunohistokemiéno po-
zitivna za dezmin in miogenin, kar je potrdilo diagnozo rabdomiosarkomske
komponente tumorja. Na redkih mestih je bilo znotraj tumorja nekaj traCkov
in gnezdec celic s svetlo citoplamo (videz Sertolijevih celic) in tesno ob njih
celice z obilno eozinofilno citoplazmo (videz Leydigovih celic) - te celice so
mestoma tvorile cisticno dilatirane strukture. Imunohistokemi¢no so bile obo-
je celice (svetle in bolj eozinofilne) pozitivne na inhibin in kalretinin, kar ustreza
imunofenotiplu Sertoli-Leydigovih celic. Postavljena je bila diagnoza zmerno
diferenciranega tumorja Sertolijevih in Leydigovih celic z retiformnimi podrocji
in nadrastjo heterologne rabdomiosarkomske komponente. Stadij tumorja je
bil IA, zato je bil multidisciplinarni konzilij mnenja, da adjuvantno zdravljenje
pri bolnici ni potrebno. Na prvem pregledu, 8 tednov po posegu, klini¢no in
ultrazvocno ni bilo znakov ponovitve bolezni. Po 7 mesecih se je bolnica vrnila
na kliniko z bole€inami v trebuhu, ascitesom in tipno tumorsko formacijo v
trebuhu. Na CT je bila vidna 21 x 16 x 29 cm velika tumorska formacija, ki je
izvirala iz medenice, ter poleg nje 10 x 15 x 15 cm velika tumorska formacija,
ki se je Sirila izpod leve hemidiafragme proti vranici, in 3 x 4 x 5,6 cm velika
tumorska formacija v hilusu vranice. Vidno je bilo $e priblizno 2 litra ascitesa
in masivno plju¢no embolijo z desnostranskim srénim popuscanjem. Serum-
ski testosteron je bil zviSan (1,7 nmol/L). Bolnico smo zdravili s terapevtskimi
odmerki nizkomolekularnega heparina, zaradi hidronefroze desno smo ji vsta-
vili perkutano nefrostomo. Zaradi slabega sploSnega stanja in razSirjenosti
bolezni je bila le v paliativni oskrbi. Umrla je 15. dan po sprejemu. Svojci so
odstopili od obdukcije.

Zakljucek

Tumoriji Sertolijevih in Leydigovih celic so redki tumorji jajénika, ki lahko vse-
bujejo primitivno gonadalno stromo in v€asih heterologne elemente. Ker so ti
tumoriji zelo redki, ni standardnega pristopa k obravnavi teh bolnic. Enostran-
ska adneksektomija naj bi zados€ala pri dobro diferenciranem tumorju. Pri
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zmerno in slabo diferenciranem tumoriju in prisotnosti heterolognih elementov
pa je treba napraviti histerektomijo, obojestransko adneksektomijo in staging.
Adjuvantna kemoterapija je bila predlagana pri stadijih IB do IV, rekurentnem
tumorju in tumorju s heterolognimi elementi, vendar ocena vpliva kemotera-
pije na prognozo $e ni bila narejena. Grove s sodelavci je predlagal, da naj
bi se pri tumorju, ki vsebuje sarkomsko komponento za dodatno zdravljenje
odlocali glede na odstotek le-te. Opisali so primer bolnice, ki je imela zmer-
no diferenciran tumor Sertolijevih in Leydigovih celic z rabdomiosarkomsko
komponento in ni prejela kemoterapije, kljub temu je bila Stiri leta po posegu
ziva. Po drugi strani Prat s sodelavci pravi, da je ob prisotnosti mezenhim-
ske komponente vedno potrebna kemoterapija, ne glede na stadij bolezni.
V literaturi sta opisana dva primera tumorja Sertolijevih in Leydigovih celic
z majhnimi podrocji rabdomiosarkomske komponente, ki sta imela benigen
potek, in primer, ko je rabdomiosarkomska komponenta skoraj prerasla tumor
in je priSlo do recidiva 6 in 10 mesecev po operaciji. Glede na navedeno kaze,
da se tumor Sertolijevih in Leydigovih celic z obsezno rabdomiosarkomsko
komponento obna$a agresivno in napoveduje slabo prognozo, ker pa je Stevi-
lo opisanih primerov majhno, ne obstajajo smernice za zdravljenje in se kliniki
o0 morebitnem adjuvantnem zdravljenju odlo¢ajo individualno.
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