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Resumen

El objetivo de esta publicacion es presentar los resultados del protocolo nacional 1993-1999
para tumores testiculares de células germinales. En el periodo 1993-1999 se reunieron 29
casos de tumores testiculares de células germinales no seminomas. La edad de presentacion
fue de 2 meses a 15 afos, con una mediana para la edad de 1 afio y 7 meses. En la
histologia de los tumores predominé el tipo saco vitelino (62%), los teratomas mixtos (17,3%),
los teratomas inmaduros (13,8%) y los teratomas maduros (6,9%). El estudio de etapificacion
demostré que 69% estaban en etapa |, 24,1% en etapa Il y 6,9% en etapa lll. En todos se
realiz6 orquidectomia inguinal alta. Los nifios en etapa | se mantuvieron en observacion,
seguimiento y no recibieron quimioterapia. Durante el periodo de observacion se presentaron
8 recaidas, 7 en etapa | y uno en etapa Il, con un intervalo de 2 a 17 meses desde el
diagndstico; todos fueron locales o regionales al retroperitoneo, la histologia saco vitelino
incluyé a los 8 casos. En 6 recaidas se usé quimioterapia de 4 ciclos PVB y en 1 caso 4 ciclos
PVB y 4 ciclos PEI. Se realizaron 3 cirugias y 2 fueron extirpacién completa. En etapa Il los 7
casos recibieron 4 ciclos PVB y sdlo 1 cirugia con extirpacién completa. Los 2 casos en etapa
I, uno tenia metéstasis pulmonares minimas y recibid 4 ciclos PVB, el segundo tenia compro-
miso pulmonar y mediastinico y recibié 4 ciclos PEI seguidos de cirugia de mediastino con
extirpacion completa. La sobrevida total del grupo alcanzé a 96% con una mediana de segui-
miento de 40 meses y la sobrevida libre de eventos fue de 68%. Conclusiones: a) La sobrevida
total es satisfactoria en standard internacional, b) la sobrevida libre de eventos expresa un
exceso de recaidas en etapa |, c) la conducta de observacion y seguimiento es satisfactoria y
evitd la quimioterapia en 12 pacientes etapa I, y d) la quimioterapia usada en este protocolo
es efectiva y con toxicidad controlada.

(Palabras clave: Tumor testicular, célula germinal, terotoma, saco vitelino, sobrevida).
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The results of the PINDA protocol for germ cell (non-seminoma) testicular tumours

The objective of this paper is to analize the results of the Germ Cell Testicular Tumour National
Programme (PINDA) from 1993 to 1999. 29 cases of non-seminoma germ cell testicular
tumours were enrolled in the programme. The age at diagnosis ranged from 2 months to 15
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years, mean 19 months. Histological analysis showed a predominance of yolk-sack tumours
(62%), mixed teratomas (17.3%), immature teratomas (13.85) and mature teratomas (6.9%).
The staging was as follows, stage | 69%, stage Il 24.1%, stage Il 6.9%. All patients underwent
unilateral orchidectomy with high ligation of the spermatic cord. Stage 1 patients did not receive
chemotherapy, but remained under observation. 8 patients relapsed, 7 belonged to stage 1
and 1 to stage 2, the time to relapse being between 2 and 17 months, all were loco-regional.
Rescue chemotherapy with 4 cycles of PVB was used in 6, and in the other case 4, cycles of
PVB and PEI. Surgery was indicated in 3 cases, 2 achieving total tumour resection. All stage
2 cases received 4 cycles of PVB, in 1 case with the addition of surgery. There were 2 stage 3
cases, 1 ranked as low risk (minimal lung metastasis) and received PVB, the other as high
risk (lung and mediastinal involvement) and received 4 PEIl and mediastinal surgery. The
overall survival rate was 96% with a 40- month follow-up, with free survival event of 68%.
Conclusions: The survival rate is in keeping with international rates, the free survival event
was affected by stage 1 relapses, observation alone in stage 1 patients saved 12 patients from

un-necessary chemotherapy, the chemotherapeutic regimen gave excellent results combined

with low toxicity.

(Key words: testicular cancer, chemotherapy, surgery).
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INTRODUCCION

Los tumores de células germinales se
generan de una célula germinal primordial y
agrupan a un conjunto de neoplasias de gran
complejidad por histologia y ubicacion.

En nuestro pais estos tumores son fre-
cuentemente gonadales tanto en testiculo
como en ovario, con escasa presencia de
las formas extragonadales. En total corres-
ponden al 12% de los tumores sélidos re-
unidos por el PINDA entre 1988-1999.

En Chile, en el aflo 1988 se disefio un
Programa Nacional Infantil de Drogas Antineo-
plasicas (PINDA) que proporciona las dro-
gas antineoplasicas para el tratamiento de
los tumores malignos. Este grupo cooperati-
vo funciona con Protocolos comunes para
cada tumor en los centros acreditados del
pais.

Esta revision muestra los resultados del
Protocolo Nacional de Tumores Testiculares
de células germinales en el periodo 1993-
1999 y se basa en gran medida en el Proto-
colo de la Sociedad de Pediatria Oncoldgica
Germana. 1982-1992'.

Los favorables resultados del Protocolo
Germano desde principio de los afios ochenta
han significado un vuelco espectacular en
la sobrevida de 40% a 80% a 3 anos de
observacion en los tumores de células germi-
nales. La introduccion del Cisplatino (Einhorn

1977) como la droga mas efectiva en com-
binacién con otras como la Vinblastina,
Bleomicina, Etoposido, Ifosfamida (PVB-PEI)
sumado a la definicion del factor de riesgo
y el programa de observaciéon seguimiento
en etapa | han consolidado estos éxitos.

Los propositos del Protocolo Nacional de
Tumores testiculares de células germinales
son: a) en la Etapas | continuar la préactica
de Observacién y seguimiento sin QT, ya
iniciado en el ano 1987, con lo cual se for-
talece el estudio de seguimiento con marca-
dores tumorales, imagenes y por lo tanto el
diagndstico precoz de las recaidas; b) Co-
nocer la histologia de estos tumores; c)Mejorar
los resultados para la Etapa lll, que en el
protocolo anterior 1987-1992 fueron respon-
sables de una sobrevida de 86% a 3 afos;
d) Usar quimioterapia estratificada segun cri-
terio de etapa, riesgo y progresion.

PacienTEs Y METoODOS

El presente analisis incluye a 30 pacien-
tes con tumores testiculares de células
germinales atendidos en los centros acredi-
tados del PINDA en el periodo 1993-1999.
Ingresaron pacientes desde el periodo de
recién nacido a los 15 afios de edad, sin
recibir quimioterapia previa, un caso de semi-
noma fue descartado del grupo.
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El estudio inicial para la etapificacion se
realizé en todos los pacientes e incluy¢ los
siguientes examenes: estudio de marcado-
res tumorales (alfafetoproteinas, gonadotro-
finas corionica Sub unidad Beta), radiogra-
fia de térax (AP y lateral), busqueda de linfo-
nodos abdominales (ecografia o tomografia
computarizada), perfil bioquimico y hemato-
I6gico completo, e histologia. No se realizd
linfadenectomia primaria con fines de
etapificacion.

En esta clasificacion por etapas se agre-
gan algunos factores de riesgo inicial, se-
gun niveles de alfafetoproteina, presencia y
tamafos de linfonodos y metastasis, como
se muestra en la tabla 1.

En todos los pacientes se revisaron las
caracteristicas histoldgicas del tumor primario
de acuerdo a la clasificacion de Pugh vy
Cameron?. De acuerdo a esta clasificacion
los tumores testiculares malignos de célu-
las germinales abarcan dos tipos: los semi-
nomas y los no seminomas. Este segundo
grupo se subdivide en 5 subgrupos:

1. Tumor de saco vitelino, seno endodérmico
o carcinoma embrionario infantil secretores
de alfa fetoproteinas.

2. Teratoma trofoblastico maligno o coriocar-
cinoma secretor de HCG Sub Unidad Beta.

3. Teratoma indeferenciado maligno o car-
cinoma embrionario indeferenciado que no
producen alfafetoproteinas ni HCG Beta.

4. Teratomas diferenciados. Si la diferen-
ciacién no es completa, el subtipo inma-
duro es considerado potencialmente ma-
ligno.
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5. Tumores mixtos en los cuales se en-
cuentran diferentes subgrupos en el mis-
mo tumor. Si el teratoma indeferenciado
esta presente ellos se clasifican como
teratomas malignos intermedios.

La quimioterapia se estratifica segun fac-
tores de riesgo. La quimioterapia standard o
de primera linea se indica para riesgo bajo,
intermedio o recaidas en etapa I. La quimio-
terapia de segunda linea para los pacientes
de alto riesgo o recaidas que han recibido
quimioterapia de primera linea. La quimiote-
rapia de primera linea reune las siguientes
drogas antineoplasicas y se denomina ciclo
PVB: Vinblastina (3,0 mg/m?#dia, dias 1y 2
ev), Bleomicina (15 mg/m?dia, dias 1, 2, 3
y 4, ev), Cisplatino 20 mg/m?/dia, dias 4, 5,
6, 7y 8 ev); cada 28 dias desde el inicio y
durante 3 ¢ 4 ciclos, segun el caso. La qui-
mioterapia de segunda linea o de salvataje
se conoce bajo la denominacion de ciclos
PEI, incluye Etoposido (100 mg/m?/dia,dias
1, 2y 3, ev), Ifosfamida (1 500 mg/m? /dia,
dias 1, 2, 3 y 4, ev), Cisplatino 20 mg/m?#dia,
dias 2, 3, 4 y 5; cada 28 dias desde inicio
durante 3 a 5 ciclos segun el caso. Como
quimioterapia de mantencion se utiliza Etopo-
sido (300 mg/m?/dia, cada 28 dias por 3
veces).

En todos los pacientes se practico la
orquidectomia inguinal alta, en el anillo in-
terno inguinal, con excepcion de los tumo-
res de gran tamafno en los cuales debe
procederse a la cirugia después de la QT
reductiva. No se indico la linfadenectomia

Tabla 1. Clasificacién por etapas, segun factores de riesgo inicial, Tumores testiculares de
células germinales (PINDA 1993-1999)

Etapa |
| Teratomas maduro

la  Tumor confinado al testiculo (riesgo bajo)

Ib  Alfafeto persistente mayor 1 mes después de la orquidectomia sin identificar tumor por

imagenes.

Etapa Il

Il Tumor testicular con extension linfatica local o regional

lla Adenopatias menor a 2 cm (riesgo bajo)

b Adenopatias de 2 a 5 cm y mas de 5 ganglios (riesgo intermedio)

Etapa Ill

Il Tumor testicular con extension a distancia
llla Metéstasis pulmonar < 2 cm no mayor 5 lesiones (riesgo bajo)
lllb Metastasis pulmonar masiva, a mediastino, higado, hueso o SNC (riesgo alto)
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retroperitoneal en ninguno de los casos, por
el riesgo de producir complicaciones poste-
riores de eyaculacion retrograda e infertili-
dad. Ademas los estudios prospectivos soélo
presentan posibilidad de biopsia ganglionar
positiva en el 5% de los casos. Este proce-
dimiento se evalua en los casos de carcino-
ma muy indiferenciado en pacientes adoles-
centes.

En los pacientes en etapa | se aplico la
conducta de observacion y seguimiento cuan-
do el nivel de alfafetoproteina se normalizo
después de 1 mes de la orquidectomia. El
seguimiento se realizé con alfafetoproteinas
mensuales durante 1 afio y luego cada 3
meses al afo siguiente, ecografia abdomi-
nal y Rx térax cada 3 meses.

Si el nivel de alfafetoproteinas continua-
ba elevado después de 1 mes de la orqui-
dectomia (sobre 100 ng/ml) se indicé TAC
toracoabdominal con el propésito de buscar
progresion a los linfaticos del retroperitoneo
0 metastasis en pulmon, mediastino e higa-
do. Cuando el estudio por imagenes fue ne-
gativo y la alfafetoproteina persistio alta, se
indico QT de primera linea, 4 ciclos PVB
cada 21 dias. En esta etapa sélo se insindan
factores de riesgo como la invasion vascular,
o linfatica, alfafetoproteinas > 10 000, pero
sin adoptar una conducta especifica de tra-
tamiento.

En la etapa Il se determinan 2 grupos de
riesgo, segun tamafo de las adenopatias:
adenopatia < 2 cm (riesgo bajo) o adenopatia
> 2 cm o mas de 5 adenopatias comprome-
tidas (riesgo intermedio). En ambos casos
se aplican 2 ciclos PVB cada 21 dias, a
continuacién se evalia la presencia de
adenopatias retroperitoneales por eco o TAC
abdominal; si las imégenes son negativas
se indican los dos ultimos ciclos PVB, el
caso queda en observacion y seguimiento.
Cuando las imagenes demostraron lesion
residual o habia dudas, se procedid a una
segunda cirugia dirigida a los ganglios com-
prometidos 0 masa ganglionar, si la biopsia
era negativa y sélo habia necrosis o cicatri-
zacion se indicaron 2 ciclos PVB adiciona-
les, cada 21 dias con lo cual finalizaba el
tratamiento. Por el contrario, si la biopsia
era positiva, ademdas de la extirpacion
ganglionar si no hay reseccion oncoldgica,
se cambi6 el tratamiento a QT de segunda
linea, 3 a 4 ciclos de PEl cada 21 dias.
Una vez finalizado el tratamiento el segui-
miento se mantuvo al igual que la etapa .
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En la etapa Il es muy importante definir
el riesgo aplicando los criterios de la Uni-
versidad de Indiana® puesto que cuando la
magnitud metastasica es moderada (metas-
tasis pulmonar unica, ganglio mediastino
menor a 2 cm, nédulos pulmonares menor a
2 cm y un nuimero no mayor a 5) la res-
puesta a la quimioterapia convencional es
satisfactoria (4 PVB y segunda cirugia se-
gun el caso). Por el contrario la enfermedad
metastésica avanzada en pulmoén y medias-
tino, como la enfermedad visceral en higa-
do cerebro y huesos, la terapia convencio-
nal no tiene mayor éxito que en 40 a 50%
de los casos, por lo que es necesario indi-
car una QT de segunda linea PEI, 4 ciclos
cada 21 dias y también considerar una se-
gunda cirugia si es posible resecar metas-
tasis abordables.

El seguimiento se refuerza con TAC toraco-
abdominal cada 3 meses, alfafetoproteinas,
ECO abdominal Rx térax al igual que eta-
pas I-Il.

La conducta en las recaidas depende
mucho de la etapa inicial y si ha recibido
QT previa. Si la recaida proviene de Etapa |
que no recibi6 QT a Etapa Il o Ill riesgo
bajo, el tratamiento es igual a Etapa Il, con
4 ciclos de PVB. Si las recaidas se origi-
nan de Etapa Il o Ill riesgo bajo, se indicara
4 ciclos PEI y segun el caso una segunda
cirugia. Cuando la recaida se produce des-
pués de recibir QT de 12y 22 linea, el caso
queda fuera de protocolo.

REsuLTADOS

De los 30 pacientes solo 29 fueron con-
siderados, ya que uno resulté ser un semi-
noma.

La mediana para la edad fue de 1 afo 7
meses, con un rango de 2 meses a 15 anos,
el 60% de los pacientes tenian menos de 2
anos.

La sobrevida total del grupo analizado
alcanzo a 96% (Kaplan Meier), con una
mediana de seguimiento de 40 meses (figu-
ra 1), la sobrevida libre de eventos fue de
68% (Kaplan Meier) sumando 10 eventos
negativos, de los cuales 8 fueron recaidas,
1 abandono al final del tratamiento y 1 falle-
cimiento (figura 2).

El estudio de la histologia de los tumo-
res testiculares, mostré un franco predomi-
nio de tumores de saco vitelino o carcinoma
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embrionario infantil con 18/29 casos (62%),
seguido de 4 teratomas inmaduros (13,8%),
5 teratomas mixtos (17,2%) y 2 teratomas
maduros (6,9%).

La alfa fetoproteinas resulté un excelen-
te marcador tumoral para el diagnostico y
seguimiento de los tumores secretores. El
promedio del valor diagndstico de alfaproteinas
en los tumores de saco vitelino fue de 783
ng/ml para todos los nifios con este tumor.
Sdlo 1 caso con teratoma mixto mostro ele-
vacion de alfafetoproteinas y ninguno de los
teratomas inmaduros.

1
0.9 ]

0.8 1
0.7 1
0.6 1
0.5
0.4 1
0.3 1
0.2 1
0.1

probabilidad
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La etapificacion de los tumores testiculares
se incliné fuertemente a la etapa | con 20/
29 pacientes (62%), 2/20 en etapa 10 (6,8%)
(teratomas maduros), en etapa Il 7/29 (24,1%)
y en etapa Il 2/29 (6,9%).

La relacion entre etapa e histologia se
muestra en la tabla 2. Los pacientes en
etapa | siguen la conducta de observacion y
seguimiento, de los 20 casos, 1 fue tratado
con 4 ciclos PVB por presentar alfafeto-
proteinas altas persistentes, después de 1
mes de control y 7 pacientes recayeron en
el curso del seguimiento.

anos

Figura 1. Tumores de células germinales testiculares. SLE segun Kaplan y Meier. N = 29.
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Figura 2. Tumores de células germinales. Sobrevida total. Kaplan y Meier.
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De los 7 pacientes en etapa Il, 4 presen-
taban adenopatias retroperitoneales meno-
res a 3 cm, que se trataron con 4 ciclos
PVB; 3 de ellos estan libre de enfermedad
con una mediana de seguimiento de 52 me-
ses; el cuarto nino abandond el control des-
pués de recibir la quimioterapia. Los otros 3
pacientes presentaban masas retroperitoneales
entre 9 y 11 cm por lo cual se les indico 2
ciclos PVB, la evaluacién posterior mostré
que en 2 pacientes habia desaparecido la
masa y solo 1 paciente tenia una masa re-
sidual de 9 cm que se resolvid con una
segunda cirugia (biopsia: teratoma maduro);
los 3 ninos completaron 4 ciclos PVB (tabla
3).

En etapa lll sélo hubo 2 casos, un pa-
ciente presentaba metastasis pulmonares de
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bajo riesgo y se tratdé con QT PVB 4 ciclos
y actualmente esta en RCM 18 meses. El
segundo caso de alto riesgo con metastasis
pulmonares y masa mediastinica, recibio 3
ciclos PEI, a continuacion una segunda ci-
rugia para reseccion de masa de mediastino
residual de 8 x 6 cm, completando el trata-
miento con 1 ciclo PEIl adicional; actual-
mente en RCM por 53 meses de observa-
cion (tabla 4).

Se presentaron 8 recaidas de las cuales
7 se originaron en pacientes Etapa | y solo
1 en etapa Il (tabla 5). Las recaidas apare-
cieron entre los 2 y 17 meses de observa-
cion y seguimiento. Todos tuvieron una pre-
sentacion local o regional hacia el retrope-
ritoneo, ninguno presentd metastasis a dis-
tancia y la histologia para todos era tumo-

Tabla 2. Histologia y etapa (PINDA 1993-1999), Tumores testiculares de células germinales

Etapa Numero T. saco Teratoma Teratoma T. mixto
vitelino maduro inmaduro

| 2 - 2 - -

| 18 13 - 3 2

Il 7 3 = 1 3

1l 2 2 - - -

Total 29 18 2 4 5

Tabla 3. Tumores testiculares de células germinales. Etapa Il PINDA 1993-1999

Histologia Linfonodos QT 2 Cirugia 2QT RCM*

T. saco vitelino masa 9 x 11lcm  4PVB No Recaida, 4PEI 60 meses
Retroperitoneo

T. saco vitelino linfonodo 2 cm 4PVB No No 21 meses
Retroperitoneo

Teratoma inmaduro masa de 7 cm 4PVB Reseccion masa 1PVB 52 meses
Retropritoneo 9 cm,Teratoma

maduro

Tumor mixto linfonodo 2 cm 4PVB  No No 8 meses
Inguinal

Tumor mixto masa 10 cm 4PVB  No No 1 mes
Retroperitoneo

Tumor mixto linfonodo 2,5 cm 4PVB No N 58 meses
Retroperitoneo

T. saco vitelino linfonodo 2 cm 4PVB  No No abandono

T: Tumor
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Tabla 4. Tumores testiculares de células germinales. Etapa Il (PINDA 1993-1 999)
Histologia Sitio y riesgo 1QT 2 Cirugia Recaida  RCM
T. saco vitelino Metéstasis pulmonar 4PVB No No 18 m
Riesgo bajo
T. saco vitelino Metéstasis pulmonar 4PEI Reseccion masa No 53 m

y mediastino

mediastino 8 x 6 cm

T: Tumor

Tabla 5. Tumores testiculares de células germinales. Recaidas (PINDA 1993-1999)

Etapa Histologia Meses del A Etapa Qt* Cirugia
Diagnéstico
| T. saco vitelino 4 meses Il 4PVB  tumorectomia
lliaca, derecha
11 meses I 4PElI  tumorectomia
lliaca en block
19 meses Il Fallece metastasis
pulmonar
| T. saco vitelino 6 meses Local, bolsa 4PVB No
Testicular
| T. saco vitelino 17 meses Local, bolsa 4PVB No
Testicular
T. saco vitelino 17 meses Il, masa 4PVB  tumorectomia
Retroperitoneo 9 cm vaciamiento gl
| T. saco vitelino 4 meses Il, adenopatia 4PVB  No
Retroperitoneo 4 cm
T. saco vitelino 2 meses I, masa 4 x 3 cm 4PVB No
Retroperitoneo
Il T. saco vitelino 5 meses Il, masa 5 cm 4PElI  No
Retroperitoneo
T: Tumor

res de saco vitelino. La recaida en etapa |l
se presenta como una masa retroperitoneal
de 5 cm que respondié adecuadamente a
una segunda QT con 4 ciclos PEI, alcan-
zando SLE de 5 afios. De los pacientes en
Etapa |, uno recayé a los 4 meses, con una
masa iliaca derecha 4 x 4 cm; se le indico
QT 8 ciclos PVB, a continuacion tumorec-
tomia de masa residual iliaca derecha (biopsia
(-), completando el tratamiento con un ciclo
PVB. A los 7 meses tuvo una segunda re-
caida con una masa inguinal derecha; se

procedio esta vez a tumorectomia en block
seguido de 5 ciclos de QT PEI, a pesar de
lo cual fue refractario al tratamiento y 4 meses
después aparecieron metdstasis pulmonares.
Se decidié entonces dejar fuera de protoco-
lo, falleciendo 8 meses después.

Las otras recaidas se presentaron con
masa retroperitoneal en 3 casos y 2 en las
bolsas testiculares aunque la cirugia fue,
orquidectomia inguinal alta. Todas recibie-
ron QT PVB 4 ciclos, en uno se realizé una
segunda cirugia con extirpacién completa
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de la masa. La respuesta es optima con
una mediana de seguimiento libre de enfer-
medad de 37 meses.

Discusion

Los resultados obtenidos por el grupo
PINDA para el Protocolo de tumores testicu-
lares de células germinales 1993-99 mues-
tran una sobrevida de 96% con mediana de
seguimiento de 40 meses, similares a lo
publicado internacionalmente®34,

La sobrevida libre de eventos de 68% es
solo un resultado discreto que se explica
por eventos negativos que ocurren en la Eta-
pa I.

La introduccion del programa observacion
y seguimiento para la etapa | del Protocolo
Germano 1982-1992 es considerada una
valiosa contribucion que permite reducir el
uso de QT en esta etapa®.

Los tumores secretores de fetoproteina
especialmente el tumor de saco vitelino fa-
vorece un seguimiento muy adecuado des-
pués de la orquidectomia, pero no asi para
aquellos tumores de células germinales como
los teratomas indeferenciados que no tienen
marcador tumoral. La presencia de un
teratoma inmaduro en la histologia del tu-
mor testicular, ha disminuido su importan-
cia como factor de riesgo inicial como lo
demuestran algunas publicaciones®®’. Actual-
mente el factor de riesgo mas importante de
progresion tumoral Etapa | hacia el retro-
peritoneo es la invasion vascular demostra-
da en la histologia del tumor testicular y en
este caso la mayoria de las publicaciones
recomiendan QT 2 ciclos PVB™'2,

Otro factor muy importante en Etapa |
es la persistencia de alfa fetoproteinas ma-
yor a 100 ng después de 1 mes de la
orquidectomia, que indica un riesgo cierto
de tumor diseminado; esto se explica por la
gran sensibilidad que tiene este marcador
en la presencia de tumor®'® el cual debe
investigarse y si no es posible determinar
su ubicacion indicar 4 ciclos PVB.

Aun considerando los factores de riesgo
las recaidas al retroperitoneo alcanzan al
15-20% en otras publicaciones’!, en nues-
tro grupo comprometié al 35% de los pa-
cientes en Etapa | lo que es una cifra alta
en relacion a otras series''4. Todas las re-
caidas fueron tumores de saco vitelino. El
analisis de las 7 recaidas mostré que en 3
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pacientes se ubicaban localmente en bolsa
testicular y region inguinal, lo que se expli-
ca porque los pacientes eran de origen rural
con largo tiempo de crecimiento tumoral. En
estos casos la orquidectomia inguinal alta
es muy dificultosa y con riesgo de infiltra-
cién tumoral hacia la bolsa testicular, como
también la orquidectomia transescrotal que
esta contraindicada pues deja la porcién
inguinal del cordon espermatico intacta y
predispone a metéstasis hacia los ganglios
pélvicos. Resultando por lo tanto la orqui-
dectomia inicial en estos casos, una resec-
cion parcial con alta probabilidad de recai-
da. La conducta mas adecuada es la qui-
mioterapia previa de 3 ciclos PVB y luego
orquidectomia retardada's con biopsia
testicular; esta puede ser positiva en un 25%
de los casos'®'® y se completa con los ci-
clos adicionales PVB.

Los 4 casos restantes las recaidas se
ubicaron en el retroperitoneo y la conducta
fue muy semejante a los pacientes en Eta-
pa Il.

El resultado de tratamiento para las re-
caidas fue satisfactorio con buena respues-
ta a la quimioterapia y con una mediana de
seguimiento de 37 meses; soélo 1 caso fue
refractario al tratamiento y fallecié. Todas
las recaidas fueron locales o regionales ha-
cia los linfaticos retroperitoneales como su-
cede en la edad pediatrica'!, la disemina-
cion metastasica a distancia es poco fre-
cuente todo lo contrario ocurre en los tumo-
res de células germinales del adulto.

En los pacientes en Etapa Il se descarto
la linfoadenectomia retroperitoneal total por
las numerosas complicaciones que presen-
ta esta cirugia'” y ademas por los excelen-
tes resultados obtenidos por la QT.

Se discute en los casos de masa gan-
glionar mayor a 5 cm realizar una cirugia de
extirpacion primaria, pero existe el riesgo
de no obtener una reseccion completa y pro-
ducir mutilaciones. En nuestros 7 casos to-
dos recibieron QT previa PVB 2 ciclos y
luego evaluacion por imagenes al retrope-
ritoneo y térax. En nuestra experiencia el
estudio por imagenes en Tu células germi-
nales ha sido favorable y no encontramos
falsos negativos en el retroperitoneo. En 5
de los 7 pacientes completaron QT y no fue
necesario una segunda cirugia.

De nuestros pacientes sélo 1 quedd con
masa residual que fue extirpado completa-
mente con biopsia teratoma maduro, un se-
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gundo paciente recae al quinto mes post
quimioterapia con una masa de 10 cm al
retroperitoneo y por imagenes se concluyo
no resecable, por lo que se indicaron 4 ci-
clos PEI sin necesidad de nueva cirugia,
con excelentes resultado a los 5 afnos de
observacion. Este ultimo caso ilustra el con-
cepto del uso de QT estratificada en un
mismo paciente cuando pasa de riesgo bajo
a riesgo intermedio.

Cuando hay residuo tumoral por image-
nes es recomendable la reseccion y biop-
sia. La biopsia puede demostrar una fibrosis
o necrosis (33%), transformacion en teratoma
maduro en 45,3% de los casos y tumor via-
ble en 21,3% de los pacientes'®®,

Si se obtiene reseccion completa onco-
|6gica aunque la biopsia sea positiva el pro-
nostico es favorable y deben recibir 2 ciclos
PVB para completar tratamiento. Si la biop-
sia es positiva para tumor y la reseccion es
incompleta el prondstico es notable inferior
y debe aplicarse QT de segunda linea 4
PEI.

La observacion de otros autores se repi-
te en nuestra casuistica en relacion a la
etapa Ill. Un paciente con metéstasis pulmo-
nares minimas y el segundo caso con me-
tastasis pulmonar y masa mediastino. En
esta etapa se estratifica la quimioterapia segun
riesgo bajo para el primer caso y riesgo alto
para el segundo.

La tendencia actual es despues de la
quimioterapia buscar residuos tumorales que
sean abordables por la cirugia. En especial

la cirugia al mediastino demuestra una buena

respuesta quirlrgica con reseccion comple-
ta. En otros casos resecciones multiples en
diferentes ubicaciones tan distantes como
retroperitoneo, térax, cerebro e higado han
permitido extirpar masa con biopsia positiva
y reseccion completa’®.

Nuestro caso de masa mediastinica post
quimioterapia es una muestra de lo favora-
ble que es la cirugia con una remision man-
tenida a los 4 afios de observacion.

En todo el grupo de Tumores Testiculares
18/29 pacientes recibieron QT y 11/29 no
fue necesario su uso porque este subgrupo
estaba en Etapa |, en programa de observa-
cién y seguimiento. Sin embargo, 8/20 pa-
cientes en etapa | necesitaron QT.

La quimioterapia fue bien tolerado sin toxi-
cidad renal, otica ni pulmonar en los ciclos
PVB. La infusiéon continua de bleomicina
sumado a la infusion separada del cisplatino
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redujo notablemente la toxicidad pulmonar®.
Los ciclos PEI producen mielosupresion pero
bien tolerada con moderada morbilidad.

La discusion actual en los diferentes grupos
de tratamiento de los tumores de células
germinales es mejorar la sobrevida de estos
pacientes. Para este efecto se han consti-
tuido comités internacionales para buscar
los factores de riesgo mas importantes que
inciden en el prondstico de estos enfermos.
Afortunadamente los tumores testiculares de
células germinales en un nifio tienen un pro-
néstico muy favorable porque la mayoria
de los casos son tumores localizados al
testiculo o con invasion al retroperitoneo.

El grupo “Colaborativo Internacional de
Céncer de células germinales en los anali-
sis estadisticos incluye a los tumores
testiculares de células germinales de buen
prondstico. El tumor testicular localizado al
sitio primario no metastasico con fetoproteinas
menor a 10 000 U tiene una sobrevida de
100% a 3 afos, el tumor que se extiende
regionalmente no metastasico con fetopro-
teinas < 10 000 U una sobrevida de 81% a
3 afos®.

Finalmente, nuestro objetivo especifico
es disminuir las recaidas en etapa |. El nuevo
Protocolo para Tumores Testiculares de ce-
lulas germinales se inici¢ el afio 2000 e in-
cluye el uso de quimioterapia en etapa | en
los pacientes de riesgo con alfafetoproteinas
persistente sobre 1 mes de la orquidectomia
y con mayor énfasis el tratamiento con QT
de aquellos pacientes que en la histologia
presentaron invasion vascular. Otro de los
cambios que introduce el nuevo Protocolo
es el uso de Vinblastina por Etoposido (PEB)
que aporta una mayor efectividad al ciclo y
disminuye los desagradable efectos toxicos
de la Vinblastina.
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