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RESUMEN

Introduccion: El cancer germinal de testiculo representa el 1% de las neoplasias malignas
en el hombre y 5% de los tumores uroldgicos, los avances en medicina han permitido
sobrevidas mayores al 95%, sin embargo depende del tipo histologico, etapa clinica y
respuesta al tratamiento, por lo que el diagnostico oportuno es un factor fundamental para

mejorar o mantener esta sobrevida reportada a nivel mundial.

Material y metodos; Se realizd un estudio observacional, retrospectivo, descriptivo y
transversal, con el objetivo de conocer las caracteristicas clinicas de los pacientes
diagnosticados con céancer germinal testicular no seminoma (CGTNS), en estadios
tempranos, asi como sobrevida y periodo libre de enfermedad en el periodo de 01 de enero

de 2011 a 01 enero 2015.

Resultados; se documentaron 38 pacientes con diagnostico CGTNS en etapa clinica
temprana, edad promedio 24.97 anos (rango 18-52), 55% lado izquierdo, 81% etapa clinica
IA, tratados posterior a la orquiectomia radical con linfadenectomia retroperitoneal
laparoscopica 60.5% (23 casos), Quimioterapia 13% (10 casos) y Vigilancia 5 casos (13%).
periodo de seguimiento promedio de 22.4 meses, se observo sobrevida global del 100%, con
recaida en 4 pacientes, a los 5 meses en 1 caso, 7 meses en 2 casos y 8 meses en el ultimo

caso.

Conclusiones. La eleccion de tratamiento del CGTNS, debe ser basado en el consentimiento
bajo informacion, de acuerdo a los factores de riesgo de recaida, debido a que la eleccion de
alguna de las tres opciones de manejo aun son controversiales, lo importante es evitar el sobre

tratamiento de este tipo de pacientes sin comprometer la sobrevida.



Marco Tedrico

Epidemiologia; A nivel mundial el cancer de testiculo representa menos del 1% de las
neoplasias malignas (0.4%),! en Estados Unidos de Norte América (EEUU), para el 2016 se
estimaron 8720 casos, representando 0.5 % de las neoplasias malignas y 0.02% como causa
de mortalidad.? En México el reporte histopatologico de las neoplasias malignas en el 2006,
el cancer urolégico represento el 12.6% de todas las neoplasias, el cancer de testiculo ocupo
el cuarto lugar en frecuencia de los tumores uroldgicos, con un 1.28%.? y es la neoplasia mas
frecuente de los 20 a 34 afos de edad, y uno de cada 250 hombres puede desarrollar esta

entidad. La sobrevida global es mayor al 95% a 5 afios.

Factores de Riesgo; Estan descritos diferentes factores que condicionan un riesgo de
desarrollar esta neoplasia (tabla 1), y es importante su conocimiento para poder orientar a
varones de 20 a 35 afos para que se revisen cotidianamente sus testiculos y acudan a
valoracion medica frente a alguna anormalidad. # a pesar de que aun no se dispone con guias

de deteccion, pero si de diagnostico temprano. °

12 Historia personal de cancer de testiculo contralateral
8 Criptorquidia no tratada

2 Criptorquidia tratada

10 Historia familiar de primer grado

Neoplasia germinal intratubular o Carcinoma in situ

3 infertilidad
8 Microcalcificaciones
5 Raza Blanca

Disgenesia Gonadal

Sindrome de Klinefelter

RR; riesgo relativo



Manifestaciones clinicas

La manifestacion mas importante en cancer de testiculo es el aumento de volumen a nivel
escrotal, también conocido como masa escrotal. Su diagnostico diferencial incluye,
hidrocele, espermatocele, hernia inguinoescrotal, orquiepidimitis, trauma escrotal, la
exploracion clinica puede ayudar a la sospecha clinica, frente a una masa escrotal que no
transilumina, pétrea, no dolorosa, de crecimiento progresivo debe orientar al diagnostico de
un cancer de testiculo, el apoyo con ultrasonido ayuda a el diagnostico, sin embargo el estudio
histopatologico es importante para concluir con el diagnostico. El dolor lumbar puede
orientar que se trata de una enfermedad avanzada por infiltracion tumoral retroperitoneal.
Otros signos asociados a enfermedad avanzada son perdida de peso, tos, ictericia, dolor

abdominal, etc.

El ultrasonido escrotal es el estudio de imagen de estudio inicial en un paciente con sospecha
de cancer de testiculo, con una sensibilidad del 100% de detectar parénquima tumoral (zonas
heterogéneas intraparenquimatosas con zonas de bajo flujo arterial al asociarlo a modo

doppler) ©

Diagnostico

El diagnostico es basado en el estudio histopatoldgico del testiculo afectado, y si la sospecha
es alta de malignidad la reseccion debe ser radical, es decir orquiectomia con ligadura alta
del corddn, por via escrotal, debido a que si se viola el escroto se modifica el patron de
diseminacion tumoral y modifica la conducta terapéutica. Es importante que antes de la
reseccion quirurgica del tumor se tenga medicion basal de marcadores tumorales y se
incluyen alfa feto proteina (AFP), fraccion Beta de la gonadotrofina corionoca humana

(FBGCh) y deshidrogenasa lactica (DHL)®



Histolopatologia’

Las neoplasias germinales del testiculo son clasificadas como seminoma y no seminoma en
esta ultima se incluyen los germinales mixtos, y el tipo histopatologico seminoma con
elevacion de alfa fetoproteina serica. que se diferencian de su comportamiento bioldgico y

requieren manejo diferente.

El carcinoma in situ (neoplasia intratubular de células germinales) es el precursor de los
tumores invasivos de células germinales y se encuentra en casi todos los casos de tumores
testiculares de células germinales. El carcinoma in situ llega a ser un tumor invasivo de

células germinales en un periodo aproximado de cinco afios.

Cancer germinal de testiculo Seminoma clasico. La imagen microscopica caracteristicas de
esta neoplasia se caracteriza por placas de células neoplasicas, con abundante citoplasma,
nucleo hipercromatico, y nucléolo prominente. Se observa comtiinmente, abundante infiltrado
linfocitario. La mayoria de los seminomas no producen elevacion de marcadores séricos,
pero ocasionalmente, la presencia de células gigantes de sincitiotrofoblasto pueden favorecer

elevacion moderada de BHCG, pero nunca hasta 500mlu/ml.

Las variantes histoldgicas el tipo seminoma son el anaplasico y el espermatocitico, no
presentan repercusion clinica, ni cambio en su manejo. El seminoma espermatocitico se

presenta en pacientes mayores y tiene bajo potencial metastasico.

Cancer germinal de testiculo tipo No seminoma. Estos tumores pueden estar compuestos por
una sola histologia o seguir multiples patrones histologicos. A través de un proceso, poco
entendido, de mutaciones, una sola clona de neoplasia intratubular puede dar origen a una

neoplasia indiferenciada (seminoma), o a una neoplasia cigotica primaria ( carcinoma
9



embrionario). Posteriormente si la diferenciacion de carcinoma embrionario, es hacia tejido
somatico, da origen a un teratoma , al contrario si la diferenciacion es hacia componentes

extraembrionarios puede surgir coriocarcinoma y tumor de senos endodérmicos.

Carcinoma embrionario. Es el mas des diferenciado de los tumores germinales y es
pluripotencial. ~Se caracteriza por células con escaso citoplasma y bordes celulares
indistinguibles.  Se  agrupan en placas o en  estructuras  glandulares.
Inmunohistoquimicamente suelen ser positivos para citokeratinas, CD30, PLAP, AFP y hCG.
Se puede relacionar con elevaciones moderadas de AFP y/o hCG, y frecuentemente, estos
marcadores son negativos. La concentracién seria de DHL es una factor importante de

pronostico en enfermedad metastasica.

Coriocarcinoma.  Estd compuesto de citotrofoblasto y sincitiotrofoblasto. Expresa
fuertemente hCG. Frecuentemente se presenta con enfermedad metastasica hematdgena, y

tumor sangrante.

Senos endodérmicos. Es comunmente visto como un componente en tumores mixtos. En
forma pura se presenta, principalmente en tumores mediastinales. Los patrones histologicos
observados pueden ser papilar, solido, glandular, hepatoide, macroquisticos, y
microquisticos. Se pueden observar arreglos celulares perivasculares que son conocidos
como cuerpos de Schiller-Duval. En inmunohistoquimica, son positivos de forma difusa para

AFP y también pueden ser positivos para citokeratinas, SALL4, glipican-3, PLAP y CD117.

Teratoma. Se origina de un precursor pluripotencial ( carcinoma embrionario o senos
endodérmicos) y contiene células somaticas de al menos 2, de las 3 capas celulares

germinales. Es frecuentemente visto como componente de tumores de histologia mixta en
10



adultos . Un pequefio porcentaje de tumores en pospuberes parece tener teratoma como
componente unico. El teratoma inmaduro muestra diferenciacion somatica parcial, mientras
que el teratoma maduro, presenta tejidos maduros como cartilago, musculo esquelético o
tejido nervioso, y frecuentemente forma quistes. El teratoma no produce elevacion de

marcadores tumorales.

Estadificacion.

El sistema de estadificacion utilizado para el cancer de testiculo, es el propuesto por AJCC
( American Joint Commite on Cancer) séptima edicion 20108 basado en Tumor , Nodulo,
Metastasis (tabla 2 y 3). Una importante distincion con las ediciones previas, es la inclusion
de las Clasificacion "S" haciendo referencia a la persistencia de la elevacion de los
marcadores tumorales post orquiectomia basado en la vida media de cada uno; AFP 5 a 7

dias, FBGCh; 24 a 48 horas. (tabla 4)

Los estudios de extension estan basados en el comportamiento bioldgico, donde es necesario
una Tomografia Abdominal contrastada y si Hay enfermedad ganglionar retroperitoneal
extenderla a téorax. La tomografia por emision de positrones aun no juega un papel

importante en la etapificacion del cancer de testiculo.
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Tx

Tis

TO

T1

T2

T3

T4

Primario no evaluable
Neoplasia intratubular

No evidencia de primario

limitado al testiculo 'y

epididimo,  sin  invasion
linfovascular. Puede invadir
tinica albuginea, pero no
vaginalis.

limitado al testiculo 'y
epididimo, con  invasién
linfovascular o que rebasa

tunica albuginea e invade
vaginalis

Tumor que invade cordon
espermatico

Tumor que invade escroto.

Nx

NO

N1

N2

N3

Linfonodos regionales no pueden ser valorados = Mx

M

Metastasis ~ distantes
no valorables

Sin metastasis en linfonodos regionales

Conglomerado de 2cm o menos, o multiples =~ MO0 Sin metastasis

linfonodos, ninguno mayor de 2cm. distantes

Conglomerado mayor de 2cm, pero no de Scm, | Ml Metastasis

o multiples linfonodos mayor de 2cm pero no pulmonares o

de Scm. linfonodos no
regionales

Conglomerado mayor a Scm.

MI1B = Metastasis en otros
organos.

Tabla 2: sistema de etapificacion del cancer de testiculo basado TNM de la AJCC?

ETAPA CLINICA

DEFINICION

I

11

1A

1B

I

IIA

1IB

1ic

1A

1B

c

TINO MO SO

T2-T4 NO MO SO

T1-T4 NO MO S1-3

T1-4 N1 MO SO-1

T1-4 N2 MO SO-1

T1-4 N3 MO- S0-1

T1-4 NO-3 M1A S0-1

T1-4 NO-3 M0-1A S2

T14 NO-3 M0-1B S0-3

Tabla 3 Sistema de etapificacion TNM AJCC?
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Tabla 4; nivel de marcadores tumorales posoperatorios.

SX Estudio no disponible o no realizado

S0 Valores en limites normales

AFP (ng /mL) menor de 1000
S1 DHL menor a 1.5 su valor normal

HCG (U/mL) menor a 5000

AFP (ng/mL) mas de 1000 hasta 10,000
S2 HCG (mlU/mL) més de 5000 hasta 50,000

DHL mas de 1.5 hasta 10 veces su valor normal

S3 AFP (ng/mL) mas de 10,000
HCG (mlU/mL) mas de 50,000

DHL mas de 10 veces su valor normal

Patrones De Diseminacion y conducta biologica

El comportamiento bioldgico del cancer germinal de testiculo es dependiente de multiples
factores, uno es el tipo histopatologico, inicialmente se desarrolla en el parénquima testicular,
afecta por contigliidad a la albuginea, infiltra la vaginal y pude diseminarse por el cordén o
infiltrar el escroto, por ejemplo el riesgo de diseminacion ganglionar en seminoma es alto
cuando su tamafio tumoral es mayor de 4 cm o infiltra la ret de testis, y en no seminoma si
tiene invasion linfovascular o su componente carcinoma embrionario este riesgo se eleva al
50%. En el componente coriocarcinoma puro o mixto, el patrén de diseminacioén puede ser
mas hematdgeno con volumen tumoral testicular bajo. EI primer relevo ganglionar es el

retroperitoneo, el lado izquierdo drena a ganglios para aodrticos, el lado derecho a

13



intercavoaorticos, pero se consideran ganglios regionales los; intercavo adrticos, para

aorticos, paracavales, preaorticos, precavos, retroaorticos y retrocavos

El seminoma puede metastatizar de forma importante a través del sistema linfatico, en
retroperitoneo, linfaticos retrocrurales, mediastinales, supraclaviculares y cervicales. Las

metastasis pulmonares son frecuente, mientras las extrapulmonares no lo son.

Germinales mixtos. Similar al seminoma la principal via de diseminacion es linfatica, y
generalmente presenta metastasis de forma maés temprana. El carcinoma embrionario, en
algunos casos, exhibe metastasis hematogenas a pulmén o visceras no pulmonares sin

evidencia clinica de afeccion linfatica.

Factores que Afectan el Resultado.

En la etapa clinica I de tumores germinales no seminoma, la presencia de invasion
linfovascular estd asociada con aproximadamente 50% de riesgo de recurrencia con
vigilancia exclusivamente. Un porcentaje elevado de carcinoma embrionario, también se ha
asociado con alto riesgo de recurrencia en algunas series. En el seminoma EC I, tamafio
tumoral mayor de 4cm, estd asociado con aproximadamente 30% de riesgo de recurrencia,
solo con vigilancia. El compromiso de la rete testis, aunque no se ha validad como factor de

riesgo, se menciona en algunas series.'?"!

La clasificacion de pacientes con enfermedad metastdsica, como de pronostico bueno,
intermedio y pobre diagnostico se basa en los marcadores tumorales y la extension de la

enfermedad (Figura 5)

14



Tabla 5. Clasificacion de riesgo de Cancer Germinal de Testiculo

Grupo de Riesgo Seminoma
Cualquier hCG
Cualquier LDH
Bueno Ausencia de metastasis extrapulmonares

Cualquier sitio primario

Metastasis viscerales no pulmonares

Cualquier hCG
Intermedio Cualquier LDH
Cualquier sitio primario
No existe.
Pobre
Tratamiento.

No seminoma
AFP menor de 1000ng/mL
hCG menor de 5000 mIU/mL
LDH menor de 1.5 su valor normal
Ausencia de metastasis viscerales no pulmonares
Primario gonadal o retroperitoneal

AFP 1,000-10,000 ng/mL

hCG 5,000-50,000 mlU/mL

LDH 1.5-10 su valor norma

Ausencia de metéstasis viscerales no pulmonares
Primario Gonadal o retroperitoneal

Primario mediastinal

Metastasis viscerales no pulmonares

AFP mayor de 10,000

hCG mayor de 50,000

LDH mayor 10 veces su valor normal.

El tratamiento del cancer de testiculo temprano no seminoma es controversial y estan

descritas tres modalidades de manejo; observacion, 2 ciclos de quimioterapia basado en

etoposido, platino y bleomicona, y linfadenectomia retroperitoneal abierta o laparoscopica,

su eleccion debe estar elegida por el paciente y debe estar basada en el riesgo de recaida, y

la morbilidad de cada terapéutica.'¢"

15
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JUSTIFICACION

A pesar de que la prevalencia del cancer de testiculo es menor al 1%, esta neoplasia
representa la neoplasia mas frecuente en hombres de 15 a 35 afios, con una incidencia en
aumento de forma exponencial, colocandola en un problema de salud publica a nivel
nacional y mundial, la experiencia de hospitales mexicanos es necesaria para poder
establecer un panorama epidemioldgico y asi determinar la necesidad de estrategias de

diagnostico temprano.

PREGUNTA DE INVESTIGACION: ;Cudles es la frecuencia y caracteristicas clinicas del
cancer de testiculo temprano no seminoma en la unidad de oncologia del Hospital Juarez de

México.

OBJETIVOS DE LA INVESTIGACION: Conocer la frecuencia y las caracteristicas
clinicas de los pacientes diagnosticados con cancer germinal testicular no seminoma, en
estadios tempranos, I S-0, asi como sobrevida y periodo libre de enfermedad en el periodo

de 01 de enero de 2011 a 01 enero 2015

16



OBJETIVOS ESPECIFICOS

1.- Buscar en la base de datos de tumores malignos de la unidad de oncologia los pacientes
con diagnostico de cancer germinal de testiculo no seminoma etapa clinica IA-B S-0

2.- Realizar un analisis descriptivo de las caracteristicas clinicas de pacientes con CGTNS
EC IA-B S-0

3.- Determinar estirpe histoldgica de mayor prevalencia

4.- Describir evolucion clinica de los pacientes con diagndstico de cancer testicular
temprano no seminoma

5.- Senalar la relacion entre criptorquidia y cancer testicular
6.- .Identificar terapéutica de mayor frecuencia utilizada

7.- Identificar factores de pronosticos presentes en los pacientes con cancer testicular
temprano

17



Material y Metodos

Es un estudio observacional, descriptivo, retrospectivo de expedientes de pacientes con
diagnostico de cancer germinal de testiculo no seminoma etapas clinicas A, IB con
marcadores que se negativizaron a las 4 semanas de la orquiectomia, del periodo de enero
2011 a enero 2015. Para su andlisis se recolectaron variables como edad, ocupacion,
antecedentes heredo familiares, héabito tabaquico, antecedentes personales patologicos,
fertilidad, factores de riesgo, presentacion clinica, testiculo afectado, marcadores
preoperatorios, tipo histologicos, tamafio tumoral, etapa clinica, manejo establecido y tiempo

de seguimiento.

CRITERIOS DE SELECCION DE LA MUESTRA.

Criterios de inclusion: pacientes con diagnostico de cancer de testiculo no seminoma etapas
clinicas T1 y T2, SO, tratados en la unidad de oncologia del hospital Juarez de México del

periodo 01 de enero 2011 a 31 de diciembre 2015

Criterios de exclusion: Pacientes con diagndstico de cancer de testiculo no germinal y

seminoma o seminoma etapas clinicas avanzadas, IS, ITA, 1B, IlIA, I1IB y IIIC

18



DEFINICION DE VARIABLES:

VARIABLES

Edad

ocupacion

Antecedentes
heredofamiliares oncolégicos

Tabaquismo

Antecedentes personales
patologicos

Fertilidad

presentacion clinica

Definicion

con origen en el latin
aetas, es un vocablo que
permite hacer mencion al
tiempo que ha
transcurrido  desde el
nacimiento de un ser vivo.
Es un término que
proviene del latin
occupatio y que estd
vinculado al verbo ocupar
(apropiarse  de  algo,
residir en una vivienda,
despertar el interés de
alguien). El concepto se
utiliza como sinénimo de
trabajo, labor o quehacer.

Registro de las relaciones
entre los miembros de una
familia junto con sus
antecedentes médicos.
Los antecedentes
familiares pueden mostrar
las  caracteristicas  de
ciertas enfermedades en
una familia. También se
llama antecedentes
médicos familiares.

El concepto se utiliza para
nombrar a la adiccion que
un sujeto experimenta por
el tabaco, lo que suele
generarse por la nicotina.

Es la capacidad de
producir o sustentar una
progenie numerosa

En medicina se denomina
cuadro clinico al conjunto
de sintomas que presenta
un paciente, y que le
permiten al médico hacer

Cuantitativa

Cuantitativo

Estudiante

Obrero

Comerciante

Cualitativa

Cualitativo

Cualitativo

Tabaquismo

Trauma

Cirugia

criptorquidia

disgenesias gonadales

Cualitativo

Cuantitativa

Dolor

19

Nivel de medicion

Media y desviacion estandar

Porcentaje

Positivo/negativo

Positivo/negativo

Positivo/negativo

Conservada/ afectada

Porcentaje



testiculo afectado

Marcadores
preoperatorios

tipo histolégicos

tamaiio tumoral

terapéutica establecido

tiempo de seguimiento

Factores pronoésticos

Sobrevida

tumorales

un diagnostico de la
enfermedad

Hace referencia al
testiculo portador del
tumor primario.

Un marcador tumoral es
una sustancia (proteina u
hormona) naturalmente
presente en el organismo,
pero que en caso de
cantidad elevada, puede
indicar la presencia de un
cancer.

Hace referencia al subtipo
histologico al que
pertenezca el  tumor
estudiado.

Dimension, generalmente
expresado en centimetros,
del tumor a estudiar.

Sefiala  las  medidas
realizadas para llevar al
paciente a la curacion de
la enfermedad.

Lapso durante el cual se a
vigilado la evolucion del
paciente, na vez tratada la
patologia.

Circunstancia que
aumenta la probabilidad
de que una persona
recaiga de una
enfermedad. tras  ser
extirpada. En oncologia,
los factores pronostico son
de importancia crucial
para indicar tratamientos
adyuvantes.

Es la proporcion de
pacientes que sobreviven,
del total de pacientes

Tumor

Cuantitativa

Derecho / izquierdo

Cuantitativa

DHL

BHCG

AFP
Cuantitativa

Mixto

Senos endodérmicos

Coriocarcinoma

Carcinoma embrionario

teratoma

cuantitativa

Cuantitativa

QT

Cirugia

Vigilancia estrecha.

Cuantitativa

Cuantitativo
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afectados por la
enfermedad en un lapso
determinado

Periodo libre de enfermedad | Valora el tiempo | cuantitativa Meses
transcurrido  desde la
desaparicion de la
evidencia clinica,

radioldgica y analitica de
la enfermedad tumoral,
hasta la recurrencia de la
misma o el fallecimiento
del paciente por otra
causa.

TECNICAS, INSTRUMENTOS Y PROCEDIMIENTOS DE RECOLECCION DE LA
INFORMACION. Se recurrird a la base de datos de neoplasias urologicas, del servicio de
oncologia del Hospital Juarez de México, y se recabara la informacion requerida, asi mismo,
se recurrira al expediente clinico de cada uno de los integrantes de la muestra, para registrar

la informacion en la hoja de captura. El registro se realizara en hoja de calculo de Excel.

ANALISIS ESTADISTICO. Para variables cualitativas; medias de tendencia central como

media y desviacion estdndar. Asi como porcentajes.

Uso del programa SPSS21
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ASPECTOS ETICOS: En la realizacion del presente proyecto de investigacion se
consideraron y se tomaron en cuenta los diferentes principios €ticos para la investigacion en
humanos, los cuales estan disponibles en La Declaracion Internacional de Helsinki (en su
version revisada para la 59* Asamblea Médica Mundial de Seul, Corea de 2008 y por la
Asamblea General de la OMS)EI conocimiento de los detalles de identidad de los pacientes
quedara restringido a los investigadores locales. Los datos seran codificados antes de entrar

en la base de datos. Se respetara la confidencialidad de los pacientes

Aspectos de bioseguridad: Estudio sin riesgo.
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RESULTADOS.

Se obtuvo una muestra inicial de 91 pacientes, con diagnostico de cancer testicular T1,T2,
S0, de los cuales se excluyeron 47 pacientes, ya que la histologia correspondia a seminoma
clasico puro, y 6 mas con histologia no seminoma, debido a que no se localizé expediente

clinico. La muestra final que se obtuvo fue de 38 pacientes.

El rango de edad de edad fue de 18 hasta 52 afios, teniendo como edad promedio 25 afios.

(Grafical)

En cuanto a la ocupacion se refiere 8 son estudiantes lo que corresponde al 21% del total,
empleados 8 (21%), obreros 6 (15%), comerciantes 5 (13%), profesionistas 4 (11%)y

desempleados 7 (19%).(Grafica 2)

7 (19%) de los 38 pacientes, contaban con antecedentes familiares de cancer, siendo solo en
1 caso, familiar de primer grado (hermano) con cancer testicular. Del mismo modo, 4
pacientes contaban con antecedentes personales patologicos, de los cuales, en 2 se trataba de

criptorquidia. El resto eran portadores de enfermedad cronico-degenerativa.(Grafica 3,4)

E1 50% ya contaba con descendencia al momento del diagnoéstico.

En 21 pacientes la afeccion fue en testiculo izquierdo, correspondiendo al 55.2% del total, y
17 pacientes testiculo derecho. La presentacion clinica, sucedio de 2 formas. La primera, con
el 92.1% (35 pacientes) de los casos, fue con tumor testicular, el 7.9% (3 pacientes) restante
tuvo con sintomatologia principal dolor testicular. El tamafio promedio del tumor al

momento de diagnostico fue de 6.08cm , con un rango de 2 a 13 centimetros.

Se presentaron 6 de casos de histologia pura, correspondiendo 4 a teratoma maduro y 2 a

teratoma inmaduro. El resto presentaba histologia mixta, y en uno de ellos se observa
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componente de rabdomiosarcoma. De forma general el componente de Senos Endodérmicos
fue el mas abundante, encontrandose en 24 (68.5%) de los casos, en segundo lugar se localiza
el componente de Teratoma Maduro siendo hallado en 19 (50%) casos. El Coriocarcinoma
fue el componente menos frecuente, identificandose tinicamente en 3 (7.8%) casos. (Grafica

S)

La etapa clinica prevalente fue el TINOMOSO0, 31 de los casos correspondiendo al 81.5%. En

los 7 casos restantes la etapa clinica fue T2NOMOSO.

El manejo establecido fue quimioterapia en 10 (26.3%) casos, linfadenectomia
retroperitoneal en 23 (60.5%) casos, siendo positiva para metdstasis ganglionares
retroperitoneales solo en 1 caso. 5 (13%) casos se mantuvieron en vigilancia, siendo todos
TINOMOSO, de estirpe Teratoma Maduro en 2 casos, Teratoma inmaduro 1, combinacion de

los anteriores en 1 caso, y rabdoide en 1 caso.(Grafica 6)

El promedio de seguimiento para la muestra es de 22.4 meses. Asi mismo se presentaron 4
eventos de recaida. Uno de ellos ocurri6 a los 7 meses de seguimiento, y fue en un paciente
de 30 anos al momento del diagndstico, que se encontraba en vigilancia, con componente en
pieza histologica de Teratoma inmaduro en 60%, y Teratoma maduro en 40%, marcadores
prequirurgicos con valores de AFP 3ng/ml, BHCG 2mUI/ml y DHL 476, tamano tumoral de
8cm,etapa clinica T1. El segundo caso corresponde a un paciente de 20 afios, con marcadores
prequirurgicos de AFP 3613ng/ml, BHCG 258mUI/MI y DHL 309, tumor de 9 centimetros,
componente de senos endodérmicos 50%, Teratoma maduro 40% y Carcinoma embrionario
en 10%., etapa clinica T1, a quien se le realizo linfadenectomia retroperitoneal de inicio,
siendo esta negativa. El evento se presentd a los 8 meses de seguimiento. El tercer caso, se
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trata de paciente de 25 afos, marcadores prequirurgicos de AFP 19ng/ml, BHCG
1470mUI/ml y DHL 274, tumor de 5 centimetros, componente de Seminoma Clasico en 80%,
Teratoma Maduro 10% y Carcinoma Embrionario 5%, EC T1, que en primera instancia se
tratd con linfadenectomia retroperitoneal, reporte histopatoldgico negativo.(Graf.7). La
recaida se presentd a 8 meses de seguimiento. En los 3 casos la recaida fue en retroperitoneo.
El ultimo caso corresponde a paciente de 21 afios, marcadores prequirurgicos de AFP 1194,
BHCG 0.0 , DHL 185, componente histolégico de seminoma cldsico 905 y senos
endodérmicos 10%, tumor de 8cm, tratado inicialmente con linfadenectomia retroperitoneal.
La recaida se presento a los 5 meses de seguimiento,, en esta ocasion manifestaindose a nivel
pulmonar de forma, masiva, mala respuesta a tratamiento, precipitando deterioro importante,
que solo permite manejo paliativo. Dicho caso corresponde a paciente fuera de tratamiento

oncoldégico.

El periodo libre de enfermedad promedio, incluyendo los 4 casos mencionado previamente,

es de 19.3 meses

Analizando la relacion presentada entre los factores de riesgo identificados para enfermedad
retroperitoneal no clinica y recaida, se observa que de los 4 casos que presentaron recaida,
ninguno presentaba invasion linfovascular, del mismo modo el componente de carcinoma
embrionario se identifico en 2 de los casos, por lo que, en esta muestra, se podria considerar
el factor de riesgo mas relacionado con recaida. La invasion linfovascular se identificé en 7
pacientes, sin embargo todos ellos se encuentran libres de enfermedad al momento. 3

pacientes presentaron componente de coriocarcinoma, sin recaida al momento.
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Al finalizar el estudio el 100% de los pacientes se encuentran vivos. De los pacientes que
presentaron recaida, solo 1 se encuentra fuera de tratamiento oncologico, debido a bajo estado
funcional. El resto de los pacientes se encuentran libres de enfermedad a la fecha de su tlltima

consulta.

DISCUSION.

El presente estudio representa de forma fidedigna la poblacion portadora de la entidad
estudiada, a nivel nacional, ya que al analizar los grupos de edad, asi como la distribucion
en cuanto a nivel educativo, se observa que la afeccion principal es en el grupo de edad de
20 a 30 afos, que de acuerdo a las series descritas en estudios como el de el doctor Erik Sosa
Duran, que describe la experiencia en linfadenectomia retroperitoneal en cancer testicular, y
la revision del doctor Jaime Saavedra Abril, el principal grupo de afeccion se ubica en edades

de 15y 35 afos (5, 6), convirtiendo a esta entidad, en prioridad para los programas de salud.

De acuerdo a lo descrito de forma mundial, la mayor proporcion de casos son esporadicos,
sin embargo 2 de los principales factores de riesgo relacionados con el desarrollo de cancer
testicular son el antecedente de cancer testicular en familiares de primer grado y el
antecedente personal de criptorquidia (4). Dichos factores se identificaron en 3 casos, siendo
solo 1 de los casos, antecedente de cancer testicular en familiar de primer grado, y en los

otros 2 se encontrd el antecedente de criptorquidia en el testiculo afectado.
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Pocos son los estudio que se han dedicado a estudiar la distribucion de la patologia, en cuanto
a la afeccion de testiculo derecho o izquierdo. Asi es el caso del doctor Costilla-Moreno,
quien en su estudio de 2004 a 2010, describid el diagnostico y evolucion de 30 pacientes
portadores de céancer testicular, manejados en el Instituto Mexicano del Seguro Social y
encontrd predominio de afeccion de testiculo derecho, afectando a 16 de los 30 pacientes
estudiados. En la muestra de esta institucion se encontré ligero predominio de afeccionen
testiculo izquierdo, con 21 casos delos 38 estudiados, lo que comprende el 55.2% de los
casos. Esto sugiere no existir algun factor que influya sobre la aparicion de la patologia sobre
uno u otro testiculo en la presentacion esporadica. Solo se ha encontrado como factor
directamente relacionado, el antecedente de criptorquidia en esta serie. Dicho antecedente no

se describe en el estudio mencionado previamente.

La presentacion clinica predominante en este estudio fue el tumor testicular, correspondiendo
92.1% de los casos, y en el resto de los casos la presentacion fue dolor testicular. Esto
corresponde a lo sefialado en los principales textos que describe la patologia, en los que se
menciona como principal presentacion el aumento de volumen testicular, comprendiendo

mas del 70% de los pacientes descritos en dichos textos.(4)

En el caso de los tumores germinales no seminomatosos la histopatologia puede ser
pura en el menor de los casos, de forma general se presenta con histologia mixta encontrando
como principal componente de dichos tumores la histopatologia de Senos Endodérmicos y
Teratoma Maduro. Asi mismo en pacientes postpuberes, las estirpes puras encontradas, de
tumores germinales testiculares no seminomatosos corresponden a Teratoma maduro. La

muestra estudiada se corresponde a dicha epidemiologia, encontrando el componente de
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Senos Endodérmicos en 68.5% de los casos de tumores germinales mixtos y teratoma maduro
en 50% de los mismos. Como histopatologia pura se encontraron 6 casos, de los cuales 4
corresponden a teratoma maduro, reflejando, con estos resultados lo descrito en series

internacionales y en centros de gran volumen de concentracion.

E170% de los paciente diagnosticados en etapas tempranas son etapificados de forma clinica
como 1A, situacién que se reproduce al analizar la distribucion de la poblacion en estas

etapas, ubicando al 81.5% de los paciente en etapa 1A.

El doctor Timothy D. Gillian, describe en las guias de la ASCO, para el uso de marcadores
séricos en paciente con tumores germinales no seminomatosos, que le principal impacto de
la elevacion de dichos marcadores, se presenta post orquiectomia. Asi mismo demuestra que
la elevacién inicial, previa al tratamiento quirurgico no se relaciona con mayor o menor
riesgo de metastasis ocultas(13). En el estudio del doctor Klepp, que describe la relacion en
los valores de los marcadores pre y post orquiectomia, encontrd una relacion similar de
marcadores post quirurgicos con enfermedad oculta, que la descrita en el estudio previo, sin
embargo sefiala, como punto a resaltar, que la elevacion pre quirtrgica de AFP, podria actuar
como factor de buen prondstico, mas por su efecto en la seleccion de la terapéutica, que por

influencia directa en la biologia del tumor. (14)

La doctora Yvonne Vergouwe realiza un meta-andlisis que incluye 23 publicaciones del ano
1979 a 2001 reuniendo 2587 paciente, sobre factores predictores de metastasis ocultas en
tumor germinal no seminomatoso, , identificando como principal factor la presencia de
invasion linfovascular, con riesgo intermedio la presencia de carcinoma embrionario y el
grado histolégico. No asi la edad de paciente ni el tamafio del tumor (12). En el
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consenso sobre manejo de cancer testicular no seminoma en etapas clinicas tempranas se
concluyo que para pacientes de bajo riesgo en etapa clinica I, cualquiera de las opciones
terapéuticas, llamese, vigilancia, linfadenectomia retroperitoneal y quimioterapia adyuvante,
son aceptables, sin embargo, dados los efectos colaterales y riesgos de las 2 tultimas, la
recomendacion es vigilancia. En pacientes con alto riesgo de enfermedad oculta, aunque las
3 opciones son igualmente aceptadas, recomiendan la linfadenectomia retroperitoneal,
reservado la quimioterapia para pacientes con elevacion de marcadores post
orquiectomia.(15). En un estudio publicado en 1995, dirigido a evaluar la evolucion de
pacientes con diagnostico de tumor germinal no seminoma ECI a 10 afios de seguimiento,
publicado por el doctor Nicolai, recluto 85 pacientes. Los resultados reportados sefialan
recaida en 25 pacientes, lo que corresponde a 29.4%, posterior a una media de seguimiento
de 7 meses, con un rango de 2 a 68 meses, 3 fallecieron por cancer. El principal sitio de
recaida fue retroperitoneo con 19%, en segundo lugar la recaida se present6 a nivel pulmonar.
La presencia de carcinoma embrionario se relacion6 con recaida con una p de 0.008, y la
invasion vascular con u p de 0.063(17). Un estudio mas realizado para evaluar los resultados
de la vigilancia en pacientes con cancer testicular germinal no seminomatoso EC I, incluyo
a pacientes referidos, desde el afio 1998 a 2007, al “BRITHIS COLUMBIA CANCER
AGENCY” y “OREGON CANCER CENTER PROGRAM?”, recluto 233 pacientes, de los
cuales 223 fueron manejados exclusivamente con vigilancia. En dicho estudio se pudo
observar que 27% de los casos presento invasion linfovascular, 49% de los casos presentaron
como histopatologia predominante carcinoma embrionario. Se observd recaida en 59
pacientes, siendo la invasion vascular hallada en 30 de los casos. 88% de las recaidas se
presentaron antes de los 2 afios de seguimiento. En todos los casos se realiza terapia de
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rescate, ya sea con linfadenectomia retroperitoneal o quimioterapia. En seguimiento de 52
meses como media, 100% de los pacientes se sin evidencia de enfermedad. Concluyen que
la vigilancia es una excelente opcién de manejo para pacientes con cancer germinal no

seminoma, EC I (18).

La muestra evaluada en nuestro estudio presento, de los factores de riesgo mencionados
previamente, en 7 casos invasion linfovascular, lo que lo ubica en etapa clinica T2. La
presencia de carcinoma embrionario se identificd en 15 de los caso. La terapéutica principal
establecida fue la linfadenectomia retroperitoneal laparoscdpica (60.5%), en segundo lugar
quimioterapia (26.3%) y solo 5 casos (1.3%) se mantuvieron en vigilancia. En un
seguimiento promedio de 22.4 meses, se observo recaida en 4 casos, 1 de ellos a 8 meses de
seguimiento, 2 casos a 7 meses, y un caso a 5 meses. Como factores de riesgo se encontro
carcinoma embrionario en 2 de los casos. Todos fueron etapificados de forma inicial como
T1. La terapéutica principal fue linfadenectomia retroperitoneal, 75% de los casos, siendo
negativa en todos ellos. El cuarto caso se trata de paciente que se mantiene en vigilancia, por
histopatologia teratoma maduro 60% y teratoma inmaduro en 40%. Estos resultados sugieren
como principal factor de riesgo para el estudio, la presencia de carcinoma embrionario
encontrandose en 50% de los casos, lo que concuerda con los estudios descritos previamente.
Sin embargo la relacion entre la terapéutica establecida, sefiala 20% de riesgo de recaida en
vigilancia, 13% en linfadenectomia y 0% en quimioterapia. Dichos datos concuerdan con lo
reportado al colocar el mayor riesgo de recaida a la vigilancia con hasta 30% en grandes
series. Sin embargo difiere en la comparacion de quimioterapia y linfadenectomia
retroperitoneal, ya que se reporta de forma global recaidas de hasta 6% para quimioterapia y

4% para linfadenectomia retroperitoneal, situacion que se invierte en este estudio, sugiriendo

30



superioridad de quimioterapia. Esta situacion probablemente se deba a un tamafno demuestra
pequeiio y a un periodo corto de seguimiento. Del mismo modo se repite el patron de recaida
descrito, siendo el principal sitio él retroperitoneo (75%), y pulmoén en 1 caso (25%). El
promedio de tiempo a la recaida fue de 6.7 meses de seguimiento, situacion que se reproduce

en las series mencionadas previamente.

El periodo libre de enfermedad promedio, incluyendo los 4 casos mencionado previamente,

es de 19.3 meses.

Al finalizar el estudio el 100% de los pacientes se encuentran vivos. De los pacientes que
presentaron recaida, solo 1 se encuentra fuera de tratamiento oncoldgico, debido a bajo estado
funcional. El resto de los pacientes se encuentran libres de enfermedad a la fecha de su tlltima
consulta. Se observa la sobrevida tan alta descrita para la patologia a nivel mundial,
sefialandose solo 1 caso fuera de tratamiento oncoldgico, lo que refleja el excelente

pronostico de esta entidad en etapas tempranas.
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CONCLUSIONES.

La poblacion con diagnoéstico de cancer germinal testicular no seminoma, en estadios tempranos, del Hospital
Juarez de México, reproduce el patron de aparicion, en cuanto a edad se refiere, descrito a nivel nacional y

mundial.

EL nivel educativo identificado en este estudio, refleja la situacion nacional, para el grupo de edad, al tratarse,
en la mayoria de los casos de personas sin estudios superiores. No asi las estadisticas mundiales principales, al

tratarse de paises desarrollados, muestran mayor nivel educativo.

El antecedente familiar de cancer testicular se present6 como uno de los principales factores de riesgo para
desarrollo de céncer testicular. La criptorquidia fue el antecedente personal principal identificado, para el

desarrollo de cancer testicular germinal.

El signo pivote en el diagndstico del cancer testicular germinal es el tumor testicular, seguido por dolor.

No existe predileccion de la patologia por afeccion de uno u otro testiculo, de forma general, inicamente en los

casos relacionados con criptorquidia, el testiculo afectado es principalmente el criptorquidico.

No se identifico influencia, en cuanto a pronostico, de los marcadores prequirurgicos y/o tamafio tumoral.

La histopatologia predominante fue la mixta, encontrandose como componente mayoritario Senos

endodérmicos. En el caso de estirpes puras, la histopatologia principal fue teratoma maduro.

Los factores de riesgo para enfermedad oculta identificados, fueron invasion linfovascular y componente de

carcinoma embrionario.

La principal etapa de diagnoéstico en cancer testicular germinal no seminoma etapas clinicas tempranas, de

pacientes del servicio de oncologia del Hospital Juarez de México fue T1.

La mayor experiencia de manejo se tiene con linfadenectomia retroperitoneal, presentado indices de recaidas
de 13%. En segundo lugar quimioterapia, observandose en el periodo del estudio recaidas del 0%, y finalmente

vigilancia con recaida del 20%.
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La poblacion cautiva del servicio de oncologia del Hospital Juarez de México, con diagnostico de cancer

testicular germinal no seminoma en etapa clinica temprana presenta excelente sobrevida a 5 afios.

En cancer germinal no seminoma, en etapas clinicas T1-2, N0,M0,S0, es una patologia con excelente pronostico

independientemente de la terapéutica establecida, presentado sobrevida mayor a 95% a 5 afios.

La poblacion con diagnostico de cancer testicular germinal no seminoma, etapas clinicas tempranas, del
Hospital Juarez de México, representa de forma fidedigna las caracteristicas clinicas, histopatologicas y

epidemioldgicas de la entidad, descritas a nivel mundial.

El presente estudio puede servir como base para futuras investigaciones.

Hacen falta mas estudios y mayor seguimiento, con el fin de generar informacion cada vez mas fidedigna, de
la situacion, tanto en nuestro centro, como a nivel nacional, sobre el cancer testicular germinal no seminoma,

en etapas clinicas tempranas.
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RECAIDAS DE ACUERDO AL MANEJO
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