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Resumen

Varén de 16 afios con una masa testicular izquierda sugestiva de tumor germinal en ecografia,
con marcadores tumorales negativos, y ausencia de diseminacién en el estudio de extension.
Tras orquiectomia inguinal, se aprecio elevacion de AFP y BHCG, y adenopatias retroperitoneales
captantes en PET-TC, por lo que se instauré quimioterapia.

En el estudio de control, se confirmd el crecimiento de las adenopatias retroperitoneales con
marcadores negativos, por lo que se indic6 una linfadenectomia retroperitoneal.

Palabras clave: Neoplasias testiculares; Neoplasias de Células Germinales y Embrionarias; Biomar-
cadores de tumor; Escisién de ganglio linfatico.

Abstract

We present the case of a 16-year-old boy with a left testicular mass. Ultrasound suggested germ-
cell tumor, biomarkers were negative, and no tumor spread was found in imaging studies. After
orchiectomy, elevation of AFP and BHCG, and retroperitoneal lymph nodes in PET-CT, were de-
tected. He received chemotherapy, but lymph nodes grew despite treatment, and biomarkers
remained negative. A retroperitoneal lymphadenectomy was performed.

Key words: Testicular Neoplasms; Germ-cell and Embryonal Neoplasms;, Biomarkers; Lymph
Node Excision

Introduccion

Los tumores testiculares son tumores raros en poblacion pediatrica, suponiendo el 0,5% de los tumores
malignos en nifios menores de 15 afios. Su incidencia aumenta considerablemente entre los 15 y los 19
afos, asi como el riesgo de diseminacion tumoral.

En mas del 90% de los casos, los tumores testiculares derivan de las células germinales, y el 10% restan-
te son tumores estromales derivados de los cordones sexuales (tumores de células de Leydig/Sertoli)
o de células de la granulosa. Existen ademas los tumores paratesticulares, en su mayoria benignos,
siendo el rabdomiosarcoma la variedad histolégica maligna mas frecuente.

Respecto al grupo de los tumores testiculares de células germinales (TTCG), el 50% del total son
seminomas, y el otro 50% corresponde a tumores germinales no seminomatosos (TTCGNS). Sin em-
bargo, los seminomas son extremadamente raros en edad pediatrica, y practicamente inexistentes
en época prepuberal.

La edad a la que se presentan los tumores testiculares determina el tipo histolégico, el comportamien-
to y el prondstico de la enfermedad, debido a la diferencia en su origen y etiopatogenia (parece que
los tumores germinales postpuberales se originan a partir de neoplasias in situ de células germinales);
asi como en su biologia y caracteristicas genéticas. Esto obliga a aplicar protocolos de diagnéstico y
tratamiento diferentes en el tumor germinal en el adolescente.
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Caso clinico

Un varén de 16 afos acude al servicio de Urgencias por una tumoracién en testiculo izquierdo de un
mes de evolucién, de crecimiento progresivo. En la historia no se registran otros sintomas, ni trauma-
tismo previo.

En la exploracion fisica, se observan ambos testes en bolsa escrotal, sin cambios cutaneos, con aumen-
to de tamafio testicular izquierdo. A la palpacion, se aprecia una tumoracion de consistencia pétrea,
levemente dolorosa, en el polo inferior del testiculo izquierdo. El testiculo derecho no muestra altera-
ciones en la exploracién, y no se palpan adenopatias inguinales.

En el estudio de imagen mediante ecografia-doppler testicular, se identifica una masa en el polo infe-
rior del testiculo izquierdo, ligeramente exofitica, de aproximadamente 19 x 12 x 15 mm, heterogénea,
hipervascularizada, con limites mal definidos, y multiples imagenes puntiformes hiperecogénicas en su
interior sugerentes de calcificaciones (Figura 1).

La analitica sanguinea muestra elevacién de LDH, y los marcadores tumorales (AFP, BCGH) son nega-
tivos (Tabla I).

En el diagnostico de extension, mediante radiografia de térax y TC abdominopélvico, se confirma la
ausencia de lesiones sugestivas de diseminacion tumoral. Se diagnostica la presencia de dos venas
cavas inferiores como variante anatdmica.

Tras la valoracién de las pruebas complementarias, y con el diagnéstico de tumor testicular germinal
localizado, se indica la realizacion preferente de orquiectomia izquierda mediante abordaje inguinal,
con ligadura individualizada de los elementos del cordon espermatico, y seccién posterior del mismo
a nivel de orificio inguinal profundo.

El estudio anatomopatoldgico se informa como tumor mixto de células germinales no seminomatoso,
con predominio de carcinoma embrionario (95%), y pequefa proporcion de teratoma (3%) y tumor
del seno endodérmico (2%). Los méargenes quirdrgicos se consideran libres de tumor, y se confirma la
ausencia de infiltracion de corddn espermatico y epididimo.

Con el diagndstico de TCGNS estadio I, se decide de forma consensuada en el Comité de Tumores S6-
lidos del centro, el seguimiento clinico y radioldgico, sin otros tratamientos adyuvantes. Se planifica la
realizacion de marcadores tumorales, radiografia de térax, y ecografia abdominal y testicular mensual,
asi como TC cervico-toraco-abdomino-pelvico cuatrimestral, durante el primer afio.

A los dos meses de la orquiectomia, el paciente presenta recaida tumoral, diagnosticada por la ele-
vacion de marcadores tumorales: AFP (48,52 ng/mL) y de BHCG (8,57 mlU/mL); y crecimiento de ade-
nopatias retroperitoneales en ecografia abdominal, con captacion en el PET-TC. En esta situacion de
enfermedad en estadio IIA, se inicia tratamiento quimioterapico (QMT), consistente en 4 ciclos de JEB
(bleomicina, etopdsido y cisplatino) segun protocolo para cancer testicular.

En la evaluacion tras el cuarto ciclo de QMT, se evidencia crecimiento de las adenopatias retroperito-
neales, sin captaciéon en PET-TC; asi como la presencia de una tumoracion de aspecto multiquistico
sobre adenopatia retroperitoneal izquierda previa, a nivel del hilio renal izquierdo. Los niveles de AFP y
de BHCG se encuentran dentro de los limites de la normalidad.

Ante la presencia de enfermedad retroperitoneal con marcadores tumorales negativos, se indica la
realizacion de Linfadenectomia retroperitoneal por via laparoscépica.

Como hallazgos quirurgicos, se confirma la existencia de adenopatias retroperitoneales en el territorio
aorto-cavo. Sobre la cara anterior de aorta y vena cava inferior izquierda, se halla una tumoracion redon-
deada bilobulada de aspecto mixto sélido-quistico de aproximadamente 7 cm en eje longitudinal y 4
c¢m en gje transversal, a nivel de la desembocadura de la vena renal izquierda. Se realiza una extirpacion
completa macroscopica de dicha tumoracion y se continla la LRP a nivel de ambos espacios interaor-
tocavos y a nivel preadrtico, con limite superior en hilio renal e inferior a nivel de la bifurcacién iliaca.

El examen anatomopatolégico diagnosticé la tumoracién de teratoma maduro, y descarté infiltracion
neoplésica en las adenopatias extirpadas.

Al afo de seguimiento, se llevd a cabo la colocacion de una protesis testicular izquierda y la retirada
del acceso venoso central con reservorio.

En el momento actual, a los dos aflos de evolucidn, el paciente permanece asintomatico, con marcado-
res tumorales negativos y normalidad de las pruebas de imagen.
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Discusion

La incidencia de los tumores testiculares en el adolescente aumenta y representa el 14% de todos los
tipos de cancer en este grupo de edad. De forma global, y dadas sus caracteristicas histolégicas y de
biologia molecular, los tumores presentes en pacientes menores de 14 afios son de prondstico mas

favorable al de los adolescentes (15-19 afos), de comportamiento més parecido al tumor testicular
del adulto.

La mayoria de los casos se presentan, como en nuestro paciente, como una masa testicular no do-
lorosa o aumento del tamafo testicular detectados por palpacién; y debe plantearse el diagndstico
diferencial con cuadros de escroto agudo, como torsién testicular, rotura testicular u orquitis, asi como
otras tumoraciones paratesticulares. Otros tumores testiculares no germinales como los tumores es-
tromales gonadales (de células de Leydig, de Sertoli o de la granulosa) pueden presentarse también
como masas asintomaticas, excepto los que son virilizantes/feminizantes, que pueden producir una
pubertad precoz.

En la poblacion prepuberal, el 70-75% de los tumores testiculares son benignos, siendo la mitad de
ellos teratomas. En el grupo de pacientes con tumores malignos, el 85% presentan un estadio I al
diagnéstico. En relacién con la diseminacion, solo 5% de los tumores testiculares son metastasicos al
diagnéstico, a diferencia de lo que ocurre en la adolescencia, con el 20-30% de enfermedad metasta-
sica en el momento del diagnéstico, preferentemente pulmonar o ganglionar.

La gran mayoria de los tumores testiculares malignos pediatricos son tumores germinales (>90%), con
una presentacion bimodal segun la edad, con dos picos de incidencia: menores de 1 afio y mayores
de 15 afios.

EI TTCG mas frecuente en periodo prepuberal es el teratoma maduro como tumor benigno, y tumor del
saco vitelino o del seno endodérmico como tumor maligno (14% del total).

Entre los pacientes postpuberales, los tumores mixtos de células germinales constituyen el grupo ma-
yoritario, y su componente histolégico mas frecuente es el carcinoma embrionario, coincidente con la
histologia de nuestro paciente. Los teratomas de comportamiento maligno son mas habituales en este
grupo de edad, con una frecuencia similar a la de los adultos.

Tras la sospecha clinica, el primer paso en el diagnostico es la obtencion de marcadores tumorales (AFP,
BGHC y LDH) y la realizacién de ecografia- doppler escrotal y testicular bilateral como primera prueba
de imagen. Esta presenta una sensibilidad en torno al 100% para tumores testiculares, y permite la
diferenciacion entre lesion testicular y paratesticular.

Para el estadiaje, debe realizarse una Rx de térax (si hay sospecha de metastasis pulmonares, se indica-
ra TC de torax), y TC o RM abdominopélvica para el estudio de enfermedad ganglionar retroperitoneal.

Los niveles de AFP, BHCG y LDH son necesarios en el seguimiento de la enfermedad, y suponen uno
de los pardametros considerados en el estadiaje del cancer testicular. La AFP es producida por el tumor
de saco vitelino y ocasionalmente por carcinoma embrionario; hay que tener en cuenta la posibilidad
de elevacion fisiolégica en nifos menores de 2 afos. La B-HCG se eleva masivamente en el corio-
carcinoma, y a veces moderadamente en seminoma y carcinoma embrionario. Los niveles altos de
LDH se correlacionan con enfermedad diseminada, y su elevacion tras tratamiento puede significar
recaida tumoral.

Los niveles de AFP, BHCG y LDH deben normalizarse tras la orquiectomia si la enfermedad esta loca-
lizada en el testiculo. Se deben obtener de nuevo a las 3-4 semanas para la realizacién del estadiaje
postorquiectomia.

Como se ha comentado anteriormente, debido a las diferencias segun la edad en la biologia, com-
portamiento y prondstico tumoral, el estadiaje del cancer de testiculo se realiza mediante diferentes
sistemas de clasificacion en funcion del grupo etario. Asi, en los pacientes prepuberales se toma como
referencia la clasificacion COG (Childrens Oncology Group), mientras que en adolescentes el estadiaje
se basa en la clasificacion TNM-S de la American Joint Committee on Cancer Staging. En ambos casos,
el estadiaje se valora en funcién del tamafo tumoral (T), la presencia de enfermedad ganglionar (N) o
metastasica a distancia (M) y los niveles de marcadores tumorales (S). Ademas, el grupo internacional
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de trabajo del cancer testicular IGCCCG (International Germ Cell Cancer Collaborative Group) clasifica a
los pacientes en tres grupos de riesgo: Bajo, Intermedio o Alto, segun el tipo histolégico, los niveles de
AFP, BHCG y LDH; y la localizacién y diseminacion tumoral (Tabla II).

En relacién con el tratamiento, la orquiectomia radical por via inguinal se considera el tratamiento
quirdrgico de eleccién en todos los pacientes con tumor testicular. Sin embargo, en los Ultimos afios
surge la controversia sobre la indicacion de orquiectomia parcial en pacientes seleccionados con sos-
pecha de tumoracién testicular benigna. De este modo, pacientes en edad prepuberal con marcadores
tumorales negativos pueden ser candidatos para la realizacién de biopsia testicular intraoperatoria
previa al clampaje atraumatico del cordén espermatico, continuando con la extirpaciéon tumoral con
margenes quirlrgicos libres y preservando el resto del tejido testicular (“sparing surgery”), en el caso
de la confirmacion de un teratoma maduro u otra variante histoldgica benigna.

En los tumores germinales localizados (estadio I), esta universalmente admitido el sequimiento clinico
tras la orquiectomia, sin aplicar otros tratamientos complementarios. Otras opciones son la aplicacion
de QMT a dosis bajas o la linfadenectomia retroperitoneal (LRP) postorquiectomia. Parece haberse
demostrado mayor eficacia en la prevencion de recurrencias con QMT respecto a la LRP, pero no
existe diferencia en cuanto a supervivencia, por lo que las tres pautas de tratamiento se consideran
seguras y validas.

La LRP estaria preferentemente indicada en los pacientes que rechacen el tratamiento quimioterapico
o cuando existan contraindicaciones de este. Consiste en la extirpacién de las cadenas ganglionares
retroperitoneales, bien para diagndstico de infiltracion neoplasica no visible en pruebas de imagen
(LRP primaria) o como tratamiento de adenopatias o masas retroperitoneales visibles sospechosas
de enfermedad tumoral. Como ventaja de la LRP primaria, identifica pacientes con enfermedad retro-
peritoneal oculta, y en pacientes en los que se confirma la ausencia de infiltracién ganglionar (pNO0),
permite reducir la intensidad de la vigilancia. No obstante, los beneficios deben balancearse con los
riesgos de la cirugia (dolor, infeccion, sangrado, lesion visceral, ileo, linfocele, eyaculacion retrograda).

En caso de afectacion ganglionar visible, puede indicarse como alternativa al tratamiento con QMT en
los pacientes con marcadores positivos, y es obligada en el caso de que éstos sean negativos. En los
casos de enfermedad ganglionar retroperitoneal, se considera curativa en 50-70% de los pacientes en
estadio Ila-IIb (pN1 o pN2).

En estadio II, la QMT con bleomicina, etopdsido y derivados del platino, es la primera linea de trata-
miento, ya que tiene menos indice de recidiva que la LRP primaria (9-17% vs 30% en Ila, 13-39% vs 50%
en IIb). No obstante, si tras finalizar el tratamiento quimioterapico existe tumor residual y los marcado-
res se han negativizado, la LRP postquimioterapia esta claramente indicada, ya que puede tratarse de
adenopatias reactivas o de teratomas maduros no secretores que no se benefician de la QMT; como
en el caso de nuestro paciente.

Esta intervencion permitié ademas realizar un estadiaje histoldgico de las cadenas ganglionares suscepti-
bles de diseminacion, y constatar la ausencia de enfermedad metastasica no visible en imagen, evitando
un nuevo ciclo de quimioterapia innecesario que potencialmente dafaria la gdbnada contralateral.

La tasa de curacidon completa en pacientes prepuberales es casi del 100%, incluso en los pacientes
que requieren quimioterapia de rescate por recaida. En pacientes postpuberales, la tasa de supervi-
vencia a los 5 afios es del 87%. Como secuela a largo plazo, cabe destacar el compromiso temporal o
permanente de la fertilidad por los efectos de la QMT en el tejido gonadal restante. Para conservar la
fertilidad, la técnica mas efectiva es la criopreservacion de esperma, que idealmente debe realizarse
antes de comenzar el tratamiento quimioterapico.

Como conclusién, la aparicion de una masa testicular no dolorosa en el paciente adolescente debe ha-
cer sospechar la existencia de un tumor germinal, e iniciar de forma preferente el estudio diagndstico
necesario para su confirmacion y estadiaje.

A pesar de que, de forma global, el pronédstico de estos pacientes es muy favorable, se debe descartar
de forma precoz la afectacién ganglionar retroperitoneal, que puede abordarse mediante LRP o tra-
tamiento quimioterapico. La LRP se considera el tratamiento de eleccion en los casos de enfermedad
ganglionar y marcadores tumorales negativos.
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Tablas y figuras

Tabla I. Analitica sanguinea obtenida al diagnostico

Marcador Valor Rango de normalidad
LDH 332 U/L 100 - 250 U/L

CA 125 11.9 U/mL <46 U/mL
Alfafetoproteina (AFP) 8,75 ng/mL 1-15ng/mL

BHCG 2,98 mlU/mL < 5 mlu/mL

Inhibina A 1,9 pg/mL < 2 pg/mL

Inhibina B 147 pg/mL 25 - 325 pg/mL

Tabla II. Clasificacion del riesgo del cancer testicular

segun el IGCCCG (International Germ Cell Cancer
Collaborative Group)

Good Prognosis
Non-seminoma SR
Testis/retroperitoneal primary A elaRy TS
and
: and
He non-pulmonarzn\élsceral mElastnes No non-pulmonary visceral metastases
and
AFP < 1000 ng/ml and
HCG < 5000 U/l and Normal AFP, anyHCG, any LDH
LDH < 1.5 x upper limit of normal (N)

Intermediate Prognosis

Non-seminoma
Testis/retroperitoneal primary
and
No non-pulmonary visceral metastases
and
AFP = 1000 and <10,000 ng/ml or
HCG = 5000 and < 50,000 U/l or
LDH=1.5xNand<10x N

Seminoma
Any primary site
and
Non-pulmonary visceral metastases
and
Normal AFP, anyHCG, any LDH

Poor prognosis

Non-seminoma
Mediastinal primary or
Non-pulmonary visceral metastases or
AFP = 10,000 ng/ml or
HCG = 50,000 U/l or
LDH > 10 x upper limit of normal

Seminoma
No patients classified as poor prognosis

51.e28
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Figura 1. Tumoracion testicular izquierda (flecha
blanca) en ecografia
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PREGUNTAS TIPO TEST

1. Respecto a la epidemiologia del cancer testicular pediatrico, escoja la respuesta correcta:

a)
b)
)
d)

e)

Aungue la incidencia de tumores testiculares en pacientes prepuberales es menor que en
adolescentes, el prondstico de forma global es mas desfavorable que en edad postpuberal.
Los tumores testiculares siempre se presentan como masas asintomaticas no dolorosas a la
palpacion, por lo que es infrecuente confundirlos con cuadros de escroto agudo.

El tumor de células germinales méas frecuente en adolescentes es el seminoma, al igual que en
la poblacién adulta.

El estadiaje del cancer de testiculo en la poblacién pediatrica se realiza mediante diferentes
sistemas de clasificacion en funcién del grupo etario.

En pacientes postpuberales, sélo el 5% de los tumores testiculares son metastasicos al diag-
néstico, generalmente de diseminacion pulmonar o ganglionar.

2. ;Cual de los siguientes tipos histolégicos tumorales esperaria encontrar en la pieza tumo-
ral de un paciente prepuberal con una elevacion significativa de alfafetoproteina (AFP) en

sangre?

a) Teratoma maduro.

b) Tumor del saco vitelino.

c) Seminoma.

d) Coriocarcinoma.

e) Tumor de células de Leydig.

3. Elija la respuesta INCORRECTA respecto al tratamiento del cancer testicular en el paciente

pediatrico:

a) En enfermedad diseminada, la quimioterapia con bleomicina, etopdsido y derivados del pla-
tino, es la primera linea de tratamiento.

b) Aunque la quimioterapia es mas eficaz en la prevencidn de recaidas en tumores germinales
localizados, no se ha demostrado un aumento de la supervivencia respecto a la linfadenecto-
mia primaria o la vigilancia.

c¢) Lalinfadenectomia es curativa en mas de la mitad de los pacientes en estadio Is (pT1-4 NO MO
S1-3); sin embargo, en estadio II es una herramienta principalmente diagnostica.

d) Los pacientes en edad prepuberal con marcadores tumorales negativos pueden ser candida-

e)

tos para la realizacion de biopsia testicular intraoperatoria, en casos seleccionados de sospe-
cha de tumoracién testicular benigna.

La tasa de curacion es muy elevada en pacientes pediatricos, incluso en casos de enfermedad
diseminada.

Respuestas en la pagina 75.e2
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