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I. RESUMEN

Introduccién: La microlitiasis testicular es una condicion de etiologia no determinada que se
caracteriza histopatoldgicamente por la presencia de calcificaciones intraluminales en los tdbulos
seminiferos. Radiolégicamente aparecen como mlltiples focos de imagenes hiperdensas
(radiografia simple) o hiperecogénicas (ultrasonograma), dentro del parénquima testicular. Fue
descrita por primera vez por el Dr. Lanman en 1960 en un paciente con criptorquidia . Su
prevalencia en el mundo se estima entre el 0.05% al 0.6%. Desde la década pasada diversas
publicaciones han estudiado este fendmeno en particular si es una condicién benigna o se asocia
con la aparicidén de tumores germinales del testiculo.

Objetivo: Conocer la incidencia de la microlitiasis testicular y su relacion con el desarrollo de
neoplasias testiculares bilaterales en pacientes con tumores germinales testiculares del Hospital de
Oncologia del CMN Siglo XXI.

Pacientes y métodos: Se elaboro una base de datos prospectiva en el servicio de Urooncologia
del Hospital de Oncologia del CMN Siglo XXI de todos los pacientes con tumores germinales
testiculares, diagnosticados entre el periodo comprendido de enero del 2001 a diciembre de 2003.
Se seleccionaron los casos que tenian microlitiasis testicular asociada diagnosticada por ultrasonido
(US) y se revisaron los expedientes. Los datos estudiados fueron edad, etapa clinica, tipo
histologico, marcadores tumorales, bilateralidad y las caracteristicas de la microlitiasis (patron,
numero y distribucion). La informacién obtenida fue procesada y se efectud el andlisis estadistico
empleando el programa SPSS version 10.0.

Resultados: Se incluyeron 146 pacientes, de los cuales 63 fueron portadores de microlitiasis
testicular (43.1%), catorce pacientes desarrollaron tumores testiculares bilaterales y en 8 de estos
pacientes se asocid microlitiasis (12.6%). El tiempo de seguimiento promedio fue de 25 meses
(rango de 3 y 36 meses). En 29 pacientes hubo el antecedente de criptorquidia de los cuales, el
58.6% se relaciond con microlitiasis testicular. El grupo de edad de 21 a 30 afios tuvo una mayor
relacion con microlitiasis y tumor bilateral. El seminoma fue el tipo histologico mas frecuente pero
el tumor germinal mixto fue el mayormente relacionado con los casos de microlitiasis testicular
(47.6%) y con tumores bilaterales (62.5%). Setenta y ocho pacientes se presentaron en la etapa
clinica II y el 50% de los pacientes con microlitiasis también correspondieron a esta etapa. Los
marcadores tumorales no tuvieron una relacion con la presencia de microlitiasis, sin embargo, cabe
destacar que el 43.5% de los pacientes con seminoma marcaron para DHL. El 80.9% de los
pacientes con microcalcificaciones presentaron un nimero mayor de 20 microcalcificaciones en el
US de los que el 87.5% se asocid con bilateralidad. El patron difuso fue el que predomind con
53.5% relacionandose en un 75% con la presencia de tumores bilaterales. Por Ultimo, las
microcalcificaciones de 1mm se presentaron en 57 pacientes con una relacion del 87.5% con la
bilateralidad. Al realizar el analisis estadistico, la microlitiasis no fue estadisticamente significativa
como factor de riesgo para bilateralidad con un valor de p=0.2.

Conclusion: La microlitiasis testicular es una entidad clinico-patoldgica, fuertemente asociada a
tumores testiculares germinales. En nuestra serie, el porcentaje de tumores bilaterales asociados a
microlitiasis supera dos veces lo reportado en la literatura con una frecuencia del 9.5%. A pesar de
que la microlitiasis testicular no fue estadisticamente significativa como factor predisponente para el
desarrollo de los tumores testiculares, consideramos que el valor de py los porcentajes, muestran
una tendencia hacia tener un impacto en la génesis tumoral.



MICROLITIASIS TESTICULAR EN PACIENTES CON
NEOPLASIAS GERMINALES TESTICULARES

II. ANTECEDENTES CIENTIFICOS

Los tumores germinales del testiculo, son el tipo de tumor sdlido mas
comun entre los hombres de 20 a 35 afios. Existen tres picos en donde estos
tumores se hacen evidentes: la infancia, periodo entre los 25 y 40 afios y después
de los 60 afios. En el afio 2000, se estimaron un total de 7000 casos nuevos y 300
muertes en los Estados Unidos. (1)

Se estima que la probabilidad de desarrollar un tumor testicular germinal
bileteral es de un 5%. (2,3)

Las neoplasias germinales se presentan principalmente en jévenes de raza
blanca. Se ha comparado la relacién entre los hombres africanos y los pacientes
estadounidenses siendo de 4:1 a favor de estos (ltimos. (1,3)

La etiologia de las neoplasias testiculares es ain desconocida, sin embargo
una serie de factores, tales como la criptorquidia, la exposicién al dietiletilbestrol y
el sindrome de Klinefelter han mostrado tener una estrecha relacion como
factores de riesgo para el desarrollo de estas neoplasias. (3)

Los pacientes con criptorquidia tienen entre 5 y 20% de probabilidad de
desarrollar un tumor en el testiculo “normal” descendido. Un testiculo no
descendido tiene mayor probabilidad de desarrollar alguna neoplasia testicular.

En la literatura se estima que entre el 60% de la poblacién con criptorquidia
sea portadora de microlitiasis testicular. (4)

La microlitiasis testicular es una condicién de etiologia no determinada que
se caracteriza histopatolégicamente por la presencia de calcificaciones
intraluminales en los tdbulos seminiferos. Radioldgicamente aparecen como
multiples focos de imagenes hiperdensas (radiografia simple) o hiperecogénicas
(ultrasonograma), dentro del parénquima testicular. (5,6,7,8,9,10)

Fue descrita por primera vez por Lanman y colaboradores en 1960 en un
paciente con sindrome de Klinefelter quien ademds fue sometido a diversos
estudios a nivel cromosomal. (14)



Diversos sindromes clinicos se caracterizan por la presencia de esta
condicion tales como, criptorquidia, infertilidad, pseudohermafroditismo masculino
y sindrome de Klinefelter. Su prevalencia en el mundo se estima entre el 0.05% al
0.6%. (5,6,7,8,10)

Desde su descripcidn en 1960, diversos grupos se dieron a la tarea de
investigar su etiologia, sus caracteristicas histoldgicas, y su relacion con diversas
patologias.

La microlitiasis testicular es un sindrome clinico relativamente raro, el cual
se presenta en el hombre con innumerables y pequefias calcificaciones
testiculares en la radiografia simple o en el estudio ultrasonografico. (5,6)

Esta entidad patoldgica aunque rara ha generado especial interés porque se
le ha relacionado como posible precursora, marcadora o factor de riesgo para el
desarrollo de las neoplasias germinales testiculares. Recientes estudios han
relacionado la microlitiasis testicular con la neoplasia intratubular germinal y
algunos reportes de casos y series pequefias de pacientes han reportado tumores
de células germinales originados a partir del diagndstico de microlitiasis testicular.

El Dr. M. L. Backus y sus colaboradores han reportado la serie mas grande
de pacientes con microlitiasis testicular (42 pacientes) en los que se estudio la
correlacion patoldgica con las imagenes ultrasonograficas. Ellos concluyeron que
el 40% de los pacientes que desarrollaron una neoplasia testicular primaria se
asociaron a un diagndstico de microlitiasis testicular, por lo que sugieren que este
hallazgo, no debe ser visto como un hallazgo de benignidad, sin embargo, el
estudio fue retrospectivo, y diecisiete pacientes tuvieron asociado una masa
testicular o el antecedente de tumor testicular (6 pacientes), por factores come
estos, la incidencia real de la microlitiasis y su relacion con el desarrollo de
tumores germinales testiculares y otras condiciones patoldgicas aun son
desconocidas. (5,6)

Desafortunadamente diversas definiciones han sido utilizadas para designar
este sindrome. En la mayoria de los reportes la microlitiasis testicular es un
diagnostico clinico basado en la demostraciéon radioldgica de pequefias e
innumerables calcificaciones testiculares. En algunos pero no en todos los reportes,
se hace la diferencia y mencién de microlitiasis testicular bilateral. (5)

En otros articulos el diagndstico se basa en los hallazgos histopatolégicos en
los que se encuentran desde una hasta multiples calcificaciones. (15,16)
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También es de llamar la atencion la discrepancia que se observa entre el
diagndstico patoldgico y radioldgico ya que en una serie reportada (Dr. Bakus),
mas de la mitad de los pacientes con diagndstico radiolégico no pudieron
corroborarse histopatoldgicamente. En otros casos, como en los pacientes con
sindrome de Klinefelter, es raro que los estudios radioldgicos encuentran las
microcalcificaciones, siendo que en mas del 99% de los testiculos
histopatoldgicamente tendran esta entidad. (5,6)

No solo es dificil poder correlacionar radioldgica e histopatoldgicamente el
diagndstico de microlitiasis testicular, también se han descrito por lo menos 3
tipos histopatoldgicos de microcalcificacion: a) Cuerpos de hematoxilina que
consisten en masa amorfas calcificadas, b) Osificacién: tejido dseo propiamente y;
¢) Calcificaciones psamomatosas o laminares. (5,6,10)

Los cuerpos de hematoxilina han sido descritos solo en asociacion con
neoplasias germinales testiculares y en tumores “quemados” de células germinales
en los que se cree que es el resultado del rapido recambio celular. Este tipo de
calcificaciones es especifico para los tumores de céiulas germinales. La verdadera
osificacion es mas comun en los pacientes con teratomas. Las calcificaciones
laminares han sido descritas en una amplia variedad de situaciones clinicas y
patolégicas que incluyen testiculos normales prepuberes, hernia inguinal,
orquiepididimitis, torsion testicular, criptorquidia, sindrome de Klinefelter, neoplasia
intra tubular de células germinales, tubulos seminiferos atrdficos, tumores
"quemados” de células germinales, tumores de células de Sertoli vy
gonadoblastomas. (5,6,10)

La etiologia de estas estructuras no es certera, algunos investigadores han
propuesto que son el resultado de la acumulacién de detritus celulares dentro de
los tubulos seminiferos, seguida por depdsitos concéntricos de anillos de
glicoproteinas. En este contexto las calcificaciones laminares son las que
habitualmente se encuentran en pacientes en los que se ha diagnosticado el
sindrome de microlitiasis testicular.(5,9)

¢Qué tan comin es la microlitiasis?, Se desconoce. En diversas series de
estudios radioldgicos la microlitiasis estuvo presente en 0.6% de los hombres con
indicaciones clinicas para estudio ultrasonografico testicular, y estuvo presente en
74% de los pacientes portadores de un tumor testicular, comparado con 16% de
los pacientes sin tumor testicular (predominantemente criptorquidicos). En series
basadas en estudios patoldgicos, solo un caso fue hallado de 2100 autopsias de
jovenes y no se encontré ningln caso de microlitiasis testicular en 48 hombres
quienes fueron sometidos a orquiectomia simple bilateral por carcinoma de
prostata, pero lo extenso del muestreo no esta claramente determinado en estas
series. En contraste, usando estudios radioldégicos en combinacién con el
microscopio, Wurster y Menges encontraron calcificaciones en 46% de 127



tumores germinales. En las biopsias de especimenes, las microcalcificaciones
laminares han sido demostradas en 1 de 1260 biopsias de todos los jovenes, 2 de
30 en testiculos criptorquidicos, 1 de 125 hombres estudiados por infertilidad y en
2% de las biopsias de pacientes con tumores germinales coexistentes. En biopsias
de pacientes con diagndstico de neoplasia germinal intratubular la microlitiasis fue
hallada en el 38.8% de los casos.(5,6,9,10)

Con esto podemos concluir que esta claro que la microlitiasis testicular es
mucho mas comun en los testiculos con tumores de células germinales que en los
que no lo tienen. Sin embargo, la incidencia de la microlitiasis testicular en
testiculos sanos y el significado de la microlitiasis en los tumores testiculares no
esta clara.

Otro antecedente en el estudio de esta patologia es el establecido por el Dr.
Renshaw de Boston, Massachusetts, quien se propuso establecer la incidencia de
la microlitiasis y describir los diferentes tipos de microlitiasis. El concluye que las
calcificaciones laminares pueden ser encontradas en un 4% de los testiculos
normales, por otro lado los cuerpos de hematoxilina son patognoménicas de los
tumores germinales testiculares y no estdn presentes en otras entidades. Los
diferentes tipos de calcificaciones testiculares tienen diferentes implicaciones
clinicas y distintos rangos patoldgicos. (5)

En conclusion, parece haber una fuerte relacion entre la presencia de
neoplasia germinales testiculares y la microlitiasis testicular, sin embargo, la
mayoria de los reportes en la literatura se han realizado en pacientes que se
encuentran en protocolos de estudio por infertilidad. Este estudio tiene su base en
pacientes con diagnostico de neoplasias testiculares y pretende establecer el
porcentaje de pacientes con microlitiasis testicular detectada mediante ultrasonido
y si esta es un factor de riesgo para el desarrollo de la neoplasia testicular.
Ademds, en un subgrupo de pacientes que presentaron microlitiasis testicular
bilateral, observar cuantos de ellos desarrollaron neoplasia testicular bilateral. No
se ha establecido cual es la incidencia en estos pacientes, cuantos desarrollan
neoplasias testiculares y cuantos en forma bilateral.



III. OBIETIVOS

Objetivo General.

Conocer la incidencia de la microlitiasis testicular y su relacion con el
desarrollo de neoplasias testiculares bilaterales en pacientes con tumores
germinales testiculares del Hospital de Oncologia del CMN Siglo XXI.

Objetivos particulares.

1. Conocer la frecuencia de presentacion de la microlitiasis en pacientes con
tumores germinales testiculares en los pacientes del Hospital de Oncologia del
CMN Siglo XXI.

2. Conocer la frecuencia de tumores testiculares bilaterales en pacientes con
microlitiasis testicular bilateral.

3. Analizar si la microlitiasis tiene algln papel como factor predisponente
para el desarrollo de tumores germinales testiculares.



IV. MATERIALES, PACIENTES Y METODOS

Diseiio del estudio.

Estudio prolectivo, descriptivo, transversal, observacional.

Criterios de inclusion.

Pacientes portadores de tumores germinales testiculares, estudiados en el
Hospital de Oncologia, con ultrasonido testicular sin evidencia de microlitiasis en
el testiculo sano y quienes durante su seguimiento la presentaron, en el periodo
comprendido de enero de 2001 a diciembre de 2003, detectada mediante
ultrasonido testicular.

Criterios de exclusion.

Pacientes con expediente incompleto, pacientes con diagnosticos de
tumores germinales benignos, linfomas testiculares, sarcomas testiculares y/o con
informacidn insuficiente para el analisis estadistico.



Definicion de variables.

Variable independiente: microlitiasis testicular.

Definicion conceptual: para fines del estudio se definird como microlitiasis

testicular a la presencia de calcificaciones multiples y pequefias observadas
mediante estudio de ultrasonido testicular,

Variable dependiente.

Edad: para el estudio se dividieron en grupos etdreos con intervalos de 10
anos.

Tipo histologico: se incluyeron los establecidos en la clasificacion de los
tumores germinales testiculares enunciados en la clasificacion del AJCC, 2002.

Intervalo libre de enfermedad: tiempo transcurrido entre el diagndstico de
microlitiasis testicular y el desarrollo de una neoplasia testicular.

Antecedente de criptorquidia: se calificé como presente o ausente,

Marcadores tumorales: se midieron los niveles de AFP, DHL, BHGC, cada 3
meses durante los primeros 24 meses de seguimiento y posteriormente cada 4
meses.

Etapa clinica: los pacientes fueron clasificados acorde al sistema TNM del afio
2002.

Caracteristicas de la microlitiasis: se distinguieron tres patrones de localizacién:
a) Focal central, b) focal periférica y ¢) difusa. En cuanto al tamafio de las
calcificaciones se dividieron en de 1 mm, 2 mm y 3 mm 0 mas y por Ultimo se
distinguié entre el ndmero aproximado de calcificaciones microlitiasis,
dividiéndose entre 1-10 calcificaciones, 11-20 calcificaciones y > de 20
calcificaciones.



Metodologia.

Se elabord una base de datos prospectiva en el servicio de Urooncologia del
Hospital de Oncologia del CMN Siglo XXI de todos los pacientes con diagndsticos
de tumores testiculares germinales. Se revisaron los expedientes de todos los
pacientes con tumores germinales testiculares diagnosticados entre el periodo
comprendido de enero del 2001 a diciembre de 2003. Se seleccionaron los casos
que tenian microlitiasis testicular asociada, diagnosticada mediante ultrasonido
testicular y con ultrasonido previo normal.

Una vez seleccionados los pacientes se revisaron los expedientes y se
recabd la informacion en la hoja de recoleccién de datos.

Finalmente, la informacion obtenida fue procesada y se efectud el analisis
estadistico empleando el programa SPSS (Statistic Package for Social Sciences)
version 10.0.

Analisis estadistico.

Se realizd un analisis descriptivo de cada una de las variables. En las
variables cualitativas nominales u ordinales, se calculd la frecuencia absoluta y el
porcentaje. En las variables cuantitativas se estimé el promedio y la desviacion
estandar, o bien, mediana con percentiles segun fuera el tipo ce distribucion de
datos. Para establecer las diferencias se utilizd la prueba de Chi cuadrada
considerando una significancia estadistica cuando el valor de p fue menor a 0.05.

Consideraciones éticas.

De acuerdo a lo que la norma la ley general de salud y la declaracion de
Helsinki, se solicitd autorizacion al Comité local de Investigacién del Hospital de
Oncologia. Debido a que los pacientes fueron analizados sdlo a través de sus
expedientes, y a que los ultrasonidos forman parte del seguimiento de su
enfermedad, no se requirid consentimiento informado.



Recursos Materiales.

Los estudios ultrasonograficos realizados en el 2001 y 2002, fueron hechos
con un equipo ATL-HDI 3000 con un transductor lineal de banda ancha de 5-10
MHz; y los realizados en el 2003, fueron realizados con un equipo ATL-HDI 5000
con transductor lineal de banda ancha de 12.5 MHz.

Recursos Humanos.

Los autores del estudio y personal del servicio de Imagenologia del HO CMN
SXXI.

Colaboradores.
Dr. Narciso Hernandez Toriz (Jefe del Servicio de Urologia oncoldgica y
asesor clinico de Tesis).

Dra. Sonia Labastida Almendaro (Asesor metodoldgico de Tesis)
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V. RESULTADOS

156 pacientes con neoplasias testiculares, fueron valorados en el Hospital
de Oncologia del CMN Siglo XXI entre el 1° de enero del 2001 al 31 de diciembre
del 2003. Los pacientes con diagndsticos histopatolégicos de teratomas maduros,
linfomas y sarcomas, fueron excluidos del estudio.

Un total de 146 pacientes cumplieron con los criterios de inclusion y fueron
sometidos a estudio ultrasonografico testicular bilateral en la Unidad, siendo estos
el universo de estudio.

De los 146 pacientes estudiados, 63 pacientes fueron portadores de
microlitiasis testicular (43.1%), 14 pacientes desarrollaron tumores testiculares
bilaterales (9.5%), y 8 pacientes (12.6%), presentaron microlitiasis asociada a la
bilateralidad.

En total, 8 pacientes con microlitiasis desarrollaron tumores bilaterales
(57.1%), mientras que 6 (42.9%)pacientes la presentaron sin microlitiasis.

En los pacientes que desarrollaron bilateralidad, la histologia se repitié en 7
pacientes.

El tiempo de seguimiento tuvo un rango entre 3 y 36 meses siendo el
promedio 25 meses.

Entre los antecedentes de importancia cabe destacar que el 19.8%
de los pacientes (29 pacientes) tenfan criptorquidia y de estos el 58.6%
presentaron microlitiasis testicular, 2 pacientes sufrieron de bilateralidad y de estos
Ultimos uno estuvo asociado con microlitiasis.

En cuanto al grupo de edad, el grupo de 21 a 30 afios presentd el mayor
numero de pacientes con 69 (47.2%) y el rango de edad se encontré entre los 14
y 52 afios con un promedio de 31.07 afios y una mediana de 30 afios. La
desviacion estandar fue de 8.43 afios.

El tipo histolégico mas frecuente fue el seminoma con 62 pacientes
(42.5%), sin embargo, el tipo histoldgico relacionado con el mayor nimero de
microlitiasis testicular fue el tumor germinal mixto con un 47.6% ( 30/63
pacientes). Por el contrario, los pacientes con histologia de coriocarcinoma,
ninguno tuvo microlitiasis ni tampoco desarrollaron tumores bilaterales.



Los tumores bilaterales se desarrollaron en 4 pacientes con seminoma
(47.5%) y en 8 pacientes (62.5%) con tumores germinales mixtos, de los cuales 2
y 5 pacientes respectivamente también se asociaron a microlitiasis. En total, 8
pacientes con microlitiasis desarrollaron tumores bilaterales (57.1%), mientras que
pacientes la presentaron sin microlitiasis.

La etapa clinica con mayor nimero de pacientes fue la etapa clinica II, con
78 pacientes, de los cuales la subetapa IIB tuvo el 18.49% (27 pacientes), ademas
en cuanto a la presencia de microlitiasis en esta etapa (Etapa II), se presentaron
mas de la mitad de los casos de microlitiasis con el 50.7%. Los tumores bilaterales
asociados a microlitiasis se distribuyeron de igual forma entre las etapas II y III
con 4 casos en cada una.

Los marcadores tumorales fueron realizados en todos los pacientes en
forma preoperatoria, cada tres meses durante los primeros 2 afios y cada 4 meses
en los siguientes 12 meses. La DHL presentd niveles por arriba de lo normal en el
43.5% de los seminomas, y la AFP y BHGC se encontraron elevadas en el 49.3%
de los pacientes. Treinta y cinco pacientes no elevaron marcadores tumorales. De
los pacientes con marcadores tumorales elevados, asociados a tumores bilaterales
y microlitiasis, seis elevaron AFP o BHGC o ambas y un paciente con DHL. Un
paciente con marcadores tumorales normales presentd un tumor bilaterai y
microlitiasis.

En cuanto a las caracteristicas de las calcificaciones, se observé que en el
80.9% de los pacientes presentaron mas de 20 microcalcificaciones y solo el 6.3%
tuvieron 10 microcalcificaciones o menos. La bilateralidad se presento en 7
pacientes (87.5%). El patron que predominé fue el difuso con 34 pacientes
(53.9%) seguido de 17 pacientes con un patron focal periférico (25.3%); El patrén
difuso se presentd en el 75%de los casos de bilateralidad. Por Ultimo, el tamafio
que predomino fueron las calcificaciones de 1mm, las cuales estuvieron presentes
en el 90.4% de los pacientes (57 pacientes) y en el 87.5% de los casos de
bilateralidad.

El periodo de tiempo entre el diagndstico del tumor primario testicular y el
diagndstico del tumor bilateral tuvo un promedio de 19 meses.

Al aplicar la prueba de Chi cuadrada para determinan si la microlitiasis fue

factor predisponente para el desarrollo de tumores testiculares bilaterales, esta no
fue significativa, siendo el valor de p=0.2.
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VI. DISCUSION

Desde que el Dr. Lamann describié por primera vez la microlitiasis, diversos
articulos han sido publicados en torno a este sindrome. Estas publicaciones han
enfocado a la microlitiasis desde diferentes puntos de vista: incidencia, etiologia,
patologia, radiologia y su relacién con las neoplasias, sin embargo, la mayoria de
estas se basan en series retrospectivas o son reportes de un caso. Ninguna de
estas series se ha enfocado solo a pacientes con tumores germinales testiculares,
la mayoria se realizan en pacientes que se encuentran en estudio por infertilidad o
antecedente de criptorquidia.

Nuestro estudio se enfocd en los pacientes con diagndstico de neoplasia
germinal testicular y comprobamos lo que autores como Holml, Lens, Winter, Parra
y Bach ( 8, 9, 11, 17) describieron en sus trabajos al establecer que en ciertos
pacientes con neoplasias testiculares germinales (algunos especificamente
intratubulares o in situ), la microlitiasis se encuentra asociada en poco menos de
la mitad de los pacientes con tumor testicular.

Nuestra serie presenta un 43.1% de los pacientes con neoplasias
testiculares asociadas a microlitiasis siendo los tumores germinales mixtos y el
seminoma los que ocuparon mas del 80% en su presentacion, dato que es
compatible con lo publicado por el Dr. Janzen en donde el describe la relacion
entre microlitiasis en particular con el desarrollo del seminoma (20).

En la literatura se menciona que hasta un 5% de los pacientes portadores
de algun tipo de tumor testicular, pueden desarrollar tumor bilateral (18). Nosotros
encontramos un 9.5% de bilateralidad y de los 14 pacientes con cancer bilateral el
57.1% tuvo microlitiasis asociada.

La criptorquidia es un factor bien estudiado como de riesgo para el
desarrollo de neoplasias testiculares, (4, 18, 19) reportada en algunas series con
porcentajes que varian entre el 5 y el 20%. De los 14 pacientes que presentaron
tumor bilateral, solo 3 tuvieron asociacion con el antecedentes de criptorquidia, de
estos dos no tuvieron relacién con microlitiasis, sin embargo, la relacién entre
criptorquidia y microlitiasis se observd en 17 pacientes.

Los marcadores tumorales no mostraron alguna relacion con el diagnéstico
de microlitiasis, pero cabe resaltar que el 43.5% de los seminomas tratados en
nuestro hospital tienen elevados este marcador.

El Dr. Backus realizd una revision retrospectiva detallada de las
caracteristicas radioldgicas de las microcalcificaciones en una serie de 42
pacientes de los cuales 17 tenian tumor palpable y 6 se encontraban en
seguimiento por neoplasia testicular, el resto por problemas infecciosos o de
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infertilidad. En su revision detalla patrones ultrasonograficos de presentacién asi
como el nimero y distribucion ( 6). Apoyados en este antecedente nos dimos a la
tarea de estudiar prospectivamente si estos patrones tenian alguna relacién con la
presentacion de neoplasias testiculares. Encontramos que el patrén difuso se
relaciond en un 75% con bilateralidad, asi mismo el nimero mayor de 20
microlitiasis se presento en 51 pacientes de los 66 con microlitiasis y en cuento a
los 8 pacientes que desarrollaron bilateralidad, siete tuvieron mas de 20
microcalcificaciones. El tamafio también fue intimamente relacionado con los
pacientes con tumores bilaterales ya que se presentdé en mas del 90% de los
pacientes con microlitiasis y en siete de ocho pacientes con tumores bilaterales.

La etapa clinica tampoco mostro un diferencia estadisticamente significativa
en cuanto a la relacion microlitiasis y bilateralidad, pero debemos mencionar que
en nuestra serie el mayor nimero de pacientes se diagnosticé en la etapa clinica
L

Después de esta revision, nos hicimos esta pregunta: ¢éQué hacer con los
pacientes con microlitiasis testicular y con el antecedente de orquiectomia
contralateral por el diagnéstico de neoplasia?. ¢Debemos realizar biopsias
testiculares como se realizan en los pacientes en los que las microcalcificaciones
han demostrado ser un hallazgo radioldgico determinante para el diagndstico de
cancer? O ¢Debemos mantener un manejo conservador basado en realizar
ultrasonogramas con menos tiempo de diferimiento y seqguimiento estrecho con
marcadores tumorales en pacientes que presentan microlitiasis con caracteristicas
relacionadas con tumores bilaterales, mas de 20 microcalcificaciones,
calcificaciones de 1mm y patrdn difuso para un diagndstico temprano?.

Aunque no tuvimos una evidencia estadisticamente significativa de que Ia
microlitiasis es un factor de riesgo para el desarrollo de neoplasias testiculares,
“consideramos que no es posible pasar inadvertido los porcentajes y la relacion que
guardan estas dos condiciones. Pensamos que por ser un nimero pequefio de
pacientes que presentaron el fendmeno (microlitiasis y bilateralidad) el analisis
estadistico no demostro significancia pero si, una tendencia que probablemente se
estudiaria mejor en un nimero mayor de pacientes y con un seguimiento a largo
plazo en donde incluso pudiéramos determinar si la microlitiasis es un factor
probable de sobrevida.

En cuanto a los cuestionamientos, consideramos que las biopsias
testiculares, por el momento, no son la opcion de estudio de estos pacientes, ya
que el parénquima testicular es sumamente |dbil a las agresiones quir(irgico
diagnésticos y considerando que el 80% de los pacientes con este diagndstico se
encuentran en edad reproductiva y con testiculo Unico, la funcién reproductiva se
afectard en la mitad de estos pacientes, por otro lado, las indicaciones de realizar
biopsia en estos pacientes se limitan actualmente al hallazgo de microlitiasis en
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conjunto con cambios en la densidad del parénquima testicular. Existen otros
problemas para poder permitir la realizacion de biopsias testiculares: Como se
presenta en esta serie, la mayoria de los pacientes, presentan un patron de
microlitiasis difusa por lo que el determinar en que zona se debe realizar la biopsia
es practicamente imposible a menos, que se encuentra una zona con cambios en
la densidad del parénquima detectada por el US. La biopsia sugerida, deberd ser
una biopsia en cuiia para tomar tejido suficiente y en estos casos hay autores que
sugieren que la biopsia por si misma pudiera en un futuro ser factor para el
desarrollo de un tumor testicular 0 en otro aspecto la causante de atrofia
testicular. Por lo tanto, debemos esperar a tener estudios prospectivos que puedan
demostrar o no, el efecto real de la microlitiasis en la génesis de los tumores
testiculares germinales para poder comparara el riesgo verdadero de portarla para
poder realizar estudios invasivos. Por el momento sugerimos que los pacientes
portadores con microlitiasis con las caracteristicas mencionados, sean objeto de
una revision ultrasonografica mas detallada en cuanto a la descripcién de la
microlitiasis en el estudio, como a el tiempo de intervalo entre un ultrasonido vy
otro; sin olvidar la correlacion bioquimica con los marcadores tumorales.



VII. CONCLUSIONES

i

an

La microlitiasis testicular es una entidad clinico-patoldgica, fuertemente
asociada a tumores testiculares germinales. En el Hospital de Oncologia se
relaciond con los subtipos seminoma y tumor germinal mixto. Su frecuencia
fue del 43.1% de los pacientes estudiados.

En nuestro hospital el porcentaje de tumores bilaterales asociados a
microlitiasis supera dos veces lo reportado en la literatura con una frecuencia
del 9.5%.

En pacientes con microlitiasis con patrén difuso, en nimero mayor a 20 y
con un tamarfio igual o menor de 1mm, se aprecié una fuerte relacion con
los tumores germinales bilaterales de testiculo, por lo que sugerimos una
vigilancia mas estrecha para un diagndstico temprano de un tumor testicular
en caso de que se presente.

A pesar de que la microlitiasis testicular no fue estadisticamente significativa
como factor predisponente para el desarrollo de los tumores testiculares,
consideramos que el valor de py los porcentajes, muestran una tendencia
hacia tener un impacto en la génesis tumoral.

Consideramos que el nimero reducido de pacientes con tumores bilaterales
(14 pacientes) determind el resultado no significativo de la microlitiasis y
creemos que quiza con un seguimiento mas largo se pudieran obtener datos
mas precisos acerca de este fenémeno.

Las biopsias testiculares no son recomendadas en estos pacientes, ya que la
reaccion de reparacion testicular secundaria al procedimiento afecta hasta en
un 60% la fertilidad en el paciente.

Proponemos continuar este estudio prospectivo con un seguimiento a 5 o 10
afios, para poder obtener un nimero mayor de pacientes y asi, tener un la
informacion necesaria que nos permita comprender mas a fondo la relacion
entre los tumores germinales testiculares y la microlitiasis
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