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$Qué se sabe del tema que trata este estudio? $Qué aporta este estudio a lo ya conocido?

Los tumores de células germinales representan un grupo poco fre- Se presenta un caso de un tumor del seno endodérmico extragona-
cuente de neoplasias malignas en pediatria. El tumor del seno endo- dal en un lactante, destacando la eficacia de la reseccion quirdrgica y
dérmico, también conocido como tumor del saco vitelino suele ser quimioterapia, con prondstico favorable. Se destaca la utilidad de la
de origen gonadal, siendo su presentacion extragonadal, particular- alfafetoproteina como marcador para el diagndstico y seguimiento.

mente en el pene, excepcional.
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Introduccién: Los tumores de células germinales (TCG) representan un grupo poco frecuente de ~ Tumor del Seno

neoplasias malignas en pediatria. El tumor del seno endodérmico, también conocido como tumor del ~ Endodérmico;

saco vitelino, es el subtipo mas comun entre los TCG vy suele ser de origen gonadal. Su presentacién ~ Extragonadal;

extragonadal, particularmente en el pene, es excepcional. Objetivo: Describir el caso de un lactante ~ Biomarcadores de

con tumor del seno endodérmico extragonadal peneano, destacando los desafios diagnésticos, y el Tumor

valor de la alfafetoproteina (0 FP) como marcador de seguimiento. Caso Clinico: Lactante masculino

previamente sano, de 18 meses de edad, con masa inguinal escrotal izquierda de un mes de evolucién.

Las imédgenes mostraron tumor dependiente del cuerpo cavernoso con extension inguinal. La oFP

inicial fue de 4396 ng/mL. Se confirmé tumor del seno endodérmico con metdstasis pulmonar (esta-

dio IV). Se realizé reseccién quirtrgica macroscopica completa con preservaciéon peneana y testicu-

lar, seguida de seis ciclos de quimioterapia con bleomicina, etopésido y cisplatino. La oFP descendi6

progresivamente (2.325 ng/mL a los 2 dias, 103 ng/mL a las 4 semanas, 12,21 ng/mL al finalizar

tratamiento, 6,9 ng/mL a los 6 meses). A los 12 meses, el paciente permanecia libre de enfermedad,
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con desarrollo psicomotor y funcién miccional conservados. Conclusiones: La localizacién peneana
extragonadal del tumor del seno endodérmico es infrecuente, pero puede tener un pronéstico fa-
vorable con manejo conservador y quimioterapia. La oFP es un marcador util para el diagnéstico y
seguimiento.

Abstract

Introduction: Germ cell tumors (GCTs) are an uncommon group of malignant neoplasms in the pe-
diatric population. The endodermal sinus tumor, also known as yolk sac tumor, is the most frequent
subtype of GCT and typically originates in the gonads. Extragonadal presentation is rare, particularly
in the penis. Objective: To describe the case of a male infant with an extragonadal penile endodermal
sinus tumor, emphasizing the diagnostic challenges and the role of alpha-fetoprotein (a.FP) as a mo-
nitoring biomarker. Clinical Case: A previously healthy 18-month-old male infant presented with a
one-month history of a left inguinoscrotal mass. Imaging revealed a tumor arising from the corpus
cavernosum with inguinal extension. The initial a.FP level was 4,396 ng/mL. Endodermal sinus tumor
with pulmonary metastasis (stage IV) was confirmed. A macroscopically complete surgical resection
was performed, preserving penile and testicular structures, followed by six cycles of chemotherapy
with bleomycin, etoposide, and carboplatin. o.FP levels decreased progressively (2,325 ng/mL at 2
days, 103 ng/mL at 4 weeks, 12.21 ng/mL at the end of treatment, and 6.9 ng/mL at 6 months). At
12 months of follow-up, the patient remained disease-free, with normal psychomotor development
and preserved urinary function. Conclusions: Extragonadal penile localization of endodermal sinus
tumor is rare but has a favorable prognosis when treated with conservative management and che-
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motherapy. o.FP is a useful marker for both diagnosis and follow-up.

Introducciéon

Los tumores de células germinales (TCG) son un
grupo heterogéneo de neoplasias malignas con alta va-
riabilidad en sus caracteristicas histopatoldgicas, que
se originan de los precursores celulares de las células
germinales primordiales, y se clasifican en tumores se-
minomatosos y no seminomatosos'.

Estos tumores representan un grupo poco frecuen-
te de neoplasias malignas en la edad pedidtrica. Segin
el Registro Nacional de Cancer Infantil de Chile, los
TCG representan el 4,9% de los cdnceres en meno-
res de 15 afos, con una tasa de incidencia de 6,7 por
millén de nifios en ese grupo etario®. Este patrén es
consistente con datos del Surveillance, Epidemiology
and End Results Program de Estados Unidos, donde se
observa una distribucién bimodal, con picos de inci-
dencia en menores de 4 afos y entre los 10 y 15 afios®.”

Los tumores del seno endodérmico, también cono-
cidos como tumores del saco vitelino, son neoplasias
malignas derivadas de las células germinales e histol6-
gicamente, pueden presentar patrones microquistico,
reticular, hepatoide y endodérmico, aunque estos no
tienen implicaciones clinicas demostradas?. Usual-
mente se presentan a nivel gonadal y solo 10 al 20% se
presenta a nivel extragonadal, siendo la presentacién
mds frecuente a nivel del mediastino, seguidos de las
localizaciones intracraneal, sacrococcigeo y retroperi-
toneal®. Los tumores del seno endodérmico se consi-

deran no seminomatosos, es decir, histolégicamente
provienen de células germinales diferenciadas®”.

Los altos niveles de alfafetoproteina (oFP) estin
presentes en mds del 90% de los pacientes con este tipo
de tumor, por lo que este marcador es usado para apo-
yar el diagndstico y hacer seguimiento a la respuesta al
tratamiento tanto quirdrgico como quimioterapéuti-
co'. Es importante considerar que en los lactantes los
niveles de oFP deben interpretarse ajustados por edad,
debido a que pueden estar fisioldgicamente elevados
en los primeros meses de vida®”.

El sindrome de Klinefelter (cariotipo 47, XXY) se
ha asociado con un aumento significativo en el riesgo
de tumores germinales extragonadales, especialmente
mediastinales, con un riesgo 50 veces mayor compa-
rado a la poblacién general'. Ademads, se han descrito
asociaciones con defectos congénitos y otras anomalias
cromosdmicas, tanto sindrémicas como no sindrémi-
cas®.

El tratamiento se compone de una reseccién qui-
rurgica macroscépica completa de la lesién, combina-
do con quimioterapia. Un régimen basado en bleomi-
cina, etopdsido y derivados de platino son el estindar
en nifos, usualmente con una adecuada respuesta al
tratamiento®. El prondstico es variable, depende prin-
cipalmente de la deteccién temprana, la biologia del
tumor, el estadio clinico y el inicio temprano del trata-
miento. La sobrevida en tumores del seno endodérmi-
co gonadales puede superar el 90% incluso con metds-
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tasis®!°, mientras que en localizaciones extragonadales

como el mediastino es significativamente menor!'.

El objetivo del presente manuscrito es describir el
caso de un lactante con tumor del seno endodérmico
extragonadal peneano, destacando los desafios diag-
nosticos, y el valor de la aFP como marcador de se-
guimiento.

Caso Clinico

Lactante masculino de 18 meses, con antecedente
de nacimiento por parto vaginal sin complicaciones,
sin historia de cuadros infecciosos agudos, sin antece-
dentes familiares de patologia oncolédgica ni tampoco
cromosomopatias o genopatias; con cuadro clinico de
un mes de evolucién consistente en apariciéon de masa
en region inguinal izquierda de crecimiento rdpido, no
asociado a cambios inflamatorios ni a sintomas cons-
titucionales.

Al examen fisico, destacaba adecuado estado nu-
tricional, sin alteraciones fenotipicas sugestivas de un
diagnéstico sindromdtico, con evidencia de una masa
de aproximadamente 10 centimetros de didmetro, ubi-
cada en regién inguinal izquierda, de consistencia pé-
trea, que desplazaba el pene y cruzaba la linea media,
no dolorosa, sin eritema ni otros signos inflamatorios;
sin adenopatias inguinales ni masas abdominales.

Los resultados de los estudios hematolégicos, bio-
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quimicos y microbiolégicos se encontraban en rangos
normales para la edad; los marcadores tumorales con
oFP elevada en 4.396 ng/mL (Valor Normal 0-20 ng/
ml (6 meses a adulto)), pero con antigeno carcinoem-
brionario y f-HCG negativos.

La ecografia testicular mostré un aumento difuso
del tamano del teste izquierdo, con ecogenicidad he-
terogénea y aumento de su vasculatura. Ademds, una
masa que desplazaba el teste contralateral y la raiz del
pene, extendiéndose al interior del canal inguinal ipsi-
lateral. La tomografia evidencié una masa con carac-
teristicas similares, también en esa localizacién de 3,7
x 3,6 centimetros, heterogénea, ovalada, bien definida,
con paredes gruesas y realce difuso. Sin embargo, la re-
sonancia magnética mostré que la lesién se originaba
del contorno izquierdo de la porcién media del cuerpo
esponjoso, que se extendia hacia el canal inguinal iz-
quierdo, en contacto con el conducto deferente y los
vasos pampiniformes adyacentes; con infiltracién de la
uretra peneana y compresion extrinseca de los cuerpos
cavernosos. Sin evidencia de compromiso testicular o
prostético, sin presencia de adenopatias retroperito-
neales (figura 1).

Se realiz6 biopsia de la lesién en un primer tiempo
quirtrgico, obteniendo reporte de estudio inmunofe-
notipico sin evidencia de infiltracién por neoplasia he-
matolinfoide; La histopatologia con células grandes de
ntcleos vesiculosos y citoplasma espumoso, con alta
actividad mitoética, distribucion infiltrativa heterogé-

Lk R i S o 'f'

Figura 1. Resonancia Magnética de Pelvis. A y B: Imagenes axiales y coronales ponderadas en T2 de las regiones inguinal y perineal, que muestran
una masa solida bien circunscrita, moderadamente hiperintensa y heterogénea localizada en la region inguinal izquierda. Tiene un efecto de masa
extrinseco tanto en el cuerpo cavernoso como en el cuerpo esponjoso, sin signo de ruptura de la tunica albuginea que los rodea. Las estructuras
inguinales izquierdas estan levemente desplazadas hacia afuera, sin infiltracién tumoral. Hay algunos ganglios linfaticos inguinales bilaterales, pro-
bablemente benignos por su tamafio, morfologia y apariencia.
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fibrovasculares. Nétese la invasion perineural resaltada en el circulo, encontrada en otro campo.

nea, conformando dreas papilares, microquisticas y
reticulares con cordones de células y dreas mixoides;
ademas zonas de necrosis, focos de invasion vascular y
perineural, concordante con diagnéstico de tumor del
seno endodérmico puro con invasién vascular y peri-
neural (figura 2).

Durante el segundo tiempo quirurgico, se identi-
ficé que el tumor era dependiente del cuerpo caver-
noso izquierdo (video 1), donde se logré realizar una
reseccién quirdrgica macroscépica completa, poste-
riormente confirmando los hallazgos anatémicos por
estudios de histopatologia y anatomia patoldgica. Esta
evolucién reflejé una discrepancia entre los estudios de
imagen y el hallazgo quirdrgico definitivo, atribuible a
la compleja anatomia de la regién peneana/inguinal y
la proximidad de las estructuras involucradas.

La patologfa definitiva con tinciones inmunohis-
toquimicas mostraron la positividad caracteristica de
las células tumorales para los marcadores Glypican 3
y oFP, reportando tumor del seno endodérmico puro
con bordes de seccién comprometidos, y nédulo den-
tro del cuerpo cavernoso izquierdo con presencia de
tumor en contacto con los madrgenes de reseccion,
marcador CD117 positivo, el cual usualmente es nega-
tivo, pero su positividad puede obedecer a componen-
tes sOlidos en los tumores del seno endodérmico, con
OCT3-4, CD20, HGC y D2 40 negativos descartando
componente de seminoma (figura 3).

Estudios de extensién con tomografia computari-
zada de térax, realizados pre quirdrgicamente, eviden-
ciaban nodulo sélido de 0,7 x 0,6 cms, de bordes es-
piculados, localizado en el segmento apical del l6bulo

Video 1. Reseccion Macroscopica de la Lesién. Descripcion
Quirtrgica donde se encuentra tumor que emerge del cuerpo ca-
vernoso izquierdo, de consistencia pétrea. Al interior del cuerpo
cavernoso de donde emerge hay un nédulo solido que se logra
resecar. No hay relacion con los testiculos.

Nota: Para escanear cddigos de video debe enfocar la imagen
con la camara de su Smartphone y abrir el enlace que se des-
pliega. En ocasiones tendra que instalar una aplicacion que sea
lector de codigos QR.

inferior derecho del pulmén. Gammagrafia corporal
solicitada inicialmente por dolor en la cadera derecha
de forma postquirdrgica, no evidencié signos de me-
téstasis. Cariotipo 46, XY. Se clasificé el paciente como
estadio clinico IV, riesgo estindar segun protocolo
COG-AGCT1532". Se inicié protocolo de quimiote-
rapia para tumores germinales extracraneales BEP con
bleomicina, cisplatino y etopdsido.

Durante su curso clinico, presenté una infeccién
urinaria con aislamiento de Pseudomonas aeruginosa
sensible en el contexto de un episodio de neutropenia
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Figura 3. Inmunohistoquimica. E: Tinciones inmunohistoquimicas que muestran la positividad caracteristica de las células tumorales
para los marcadores Glypican 3y Alfafetoproteina. También se realizaron estudios con los inmunomarcadores D2 40, CD30 y HGC que
resultaron negativos, confirmando que se trata de un tumor del saco vitelino puro.

Tabla 1. Evolucion de la Alfa fetoproteina (aFP)

Momento aFP (ng/mL)  Interpretacion
Diagnostico 4.396 Elevacion significativa
2 dias post-cirugfa 2.325 Descenso inicial

4 semanas post-cirugia 103 Respuesta favorable
Fin de quimioterapia 12,21 Casi normalizacion

3 meses seguimiento 9,8 Normalizacion

6 meses seguimiento 6,9 Mantenimiento normal

Valor normal: 0-20 ng/mL (6 meses a adulto)
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febril, sin otras complicaciones posteriores. La aFP a
los dos dias posoperatorios con descenso a 2.325 ng/
mL y a las 4 semanas con niveles de 103 ng/mL (ta-
bla 1) Completé 6 ciclos de quimioterapia con oFP
reportada en 12,21 ng/mL y en la evaluacién de fin de
tratamiento la resonancia magnética de abdomen y
pelvis reporté presencia de tejido de aspecto residual
cicatricial, localizado sobre el margen lateral izquierdo
de la base del pene y la regién inguinal ipsilateral sin
evidencia de imdgenes sugestivas de tejido tumoral via-
ble, sin presencia de alteraciones ganglionares aledanas
o a distancia.

A los 3 meses de finalizado el tratamiento, se rea-
liz6 control de oFP en 9,8 ng/mL. Seis meses después,
control de o.FP en 6,9 ng/mL y la tomografia compu-
tarizada de térax, abdomen y pelvis reporta desapari-
ci6én del nédulo pulmonar, sin lesiones recidivantes o

ebitoriaL_qiku

sospechosas de metdstasis en abdomen o pelvis. En la
evaluacion clinica al afo, el paciente continuaba sin
signos clinicos de recidiva, con adecuado desarrollo
psicomotor y miccidn sin alteraciones.

Discusiéon

Se presenta el caso de un lactante mayor, con un
tumor del seno endodérmico extragonadal en la regién
peneana/inguinal con compromiso metastdsico pul-
monar, sin compromiso pélvico ni retroperitoneal, en
quien se logré reseccién quirdrgica completa, sin le-
sién de las estructuras adyacentes y con una adecuada
respuesta al tratamiento.

Los tumores germinales representan un grupo
poco frecuente de neoplasias malignas en la edad pe-
didtrica, estos presentan una distribucién bimodal, con
picos de incidencia en menores de 4 afios y entre los 10
y 15 afios. Aunque la presentacién gonadal es la mas
comun, entre un 10% y 20% de los tumores germina-
les se originan en localizaciones extragonadales®*. Esta
presentacion se debe a una migracion aberrante de las
células germinales primordiales durante la embriogé-
nesis, lo cual explica su localizacién preferencial en la
linea media, incluyendo el mediastino, retroperitoneo,
regién sacrococcigea e intracraneal®”.

La presentacion extragonadal en el pene, como en
el caso descrito, es excepcional y representa un desa-
fio diagndstico y terapéutico. Se han reportado pocos
casos, algunos con asociaciones a patologias genéticas
como la acondroplasia (Karan et al.)", quienes final-
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mente reportan que la relacién podria ser incidental,
o casos como el de Alurkar et al, reportado en 1991%,
quienes reportaron el primer caso de esta presenta-
cién, muy similar en cuanto a su evolucién clinica y
sus niveles elevados de oFP, al cual dieron el mismo
manejo quimioterapéutico sin manejo quirdrgico, con
una buena respuesta de regresién tumoral, sin embar-
go presentan la limitante del seguimiento maximo a 6
meses.

En los tumores del seno endodérmico, los niveles
elevados de oFP estdn presentes en el 90% de los casos
en ninos y 95% en ninas, por lo que es un marcador
altamente sensible para el diagndstico, y util para el se-
guimiento, como se evidenci6 en el caso presentado,
no obstante, puede estar elevado en los primeros meses
de vida, por lo que se recalca la importancia de ajustar
los niveles a la edad del paciente®. En un metaandlisis
realizado por Guo et al.’, no se encontré que el valor
de aFP al diagndstico tuviera un valor prondstico, no
obstante, un valor elevado postoperatorio si se asocia
a mal prondéstico. También se evidencié que el estadio
tumoral es un factor prondstico importante, pero es
independiente al valor de aFP”*.

Kramarova et al.’, en una revision sistemdtica de la
iniciativa EUROCARE, un registro multicéntrico eu-
ropeo que registra la supervivencia de pacientes con
cancer sugiere que las supervivencias de estos tumores
varian del 50% al 90%, principalmente por factores
como el estadio clinico al momento del diagnéstico y
la complejidad quirdrgica de la reseccién’.

Otros casos reportados en la literatura como el de
Samaila et al.’’, muestran un diagnéstico mds tardio en
cuanto a edad de presentacién, como a una forma mads
avanzada, en el contexto de un paciente indigena en
Nigeria, que fue atendido en un centro con recursos
limitados, con imposibilidad de realizar todos los mar-
cadores inmunohistoquimicos, pero logran realizar el
tratamiento tanto quirdrgico como quimioterapéuti-
co, con un desenlace fatal en un periodo de 3 meses,
reafirmando los determinantes biopsicosociales en el
prondstico de estos pacientes®.

Se encontraron pocos reportes en América latina,
sin embargo, Bautista Moreno et al.'® reportan su ex-
periencia en 20 anos en Colombia con TCG, con una
tasa de supervivencia del 96%, donde el 98,7% de los
pacientes fue manejado quirdrgicamente y el 58,2% re-
cibieron ademds quimioterapia'®.

Actualmente, el tratamiento implica una cirugia
citorreductora con el objetivo de realizar reseccién
macroscopica completa, con quimioterapia postope-
ratoria, basada en una combinacién de bleomicina,
etopdsido y derivados del platino, aunque actualmente
existen controversias sobre cudl platino usar en pedia-
tria. Ademads, el uso de bleomicina se asocia a potencial
toxicidad pulmonar, por lo que requiere monitoreo
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especializado. En el caso especifico de los tumores del
seno endodérmico, el rol de la radioterapia no estd cla-
ramente establecido y no suele indicarse en esta histo-
logia®'°.

Debido a la variedad de localizacién de las metds-
tasis y a los distintos grados de infiltracién tisular, la
reseccién quirtrgica puede ser poco efectiva impac-
tando negativamente los desenlaces al no lograr una
resecciéon completa''. En el caso presentado, se eviden-
ci6 una discrepancia entre los estudios de imagen y el
hallazgo quirdrgico definitivo, atribuible a la compleja
anatomia de la regién peneana/inguinal y la proxi-
midad de las estructuras involucradas. Actualmente,
se considera que la orquiectomia radical en conjunto
con el vaciamiento pélvico, no mejoran los desenlaces
clinicos en comparacién con cirugias conservadoras,
pero si pueden presentar consecuencias como la infer-
tilidad, y las implicaciones psicoldgicas de la afectacién
cosmética del paciente'.

En caso de demostrar compromiso peritoneal, re-
troperitoneal y gonadal, la orquiectomia radical e in-
cluso la penectomia estarian indicadas, sin embargo,
las cirugias con conservaciéon de la funcién y estruc-
tura, con linfadenectomia en la poblacién adolescente,
donde se logre la reseccién completa de la lesién tu-
moral, tienen supervivencia 96%, que asciende hasta el
99% en los primeros 5 afos".

El caso presentado ilustra la complejidad del desa-
fio diagnoéstico, empezando desde la sospecha clinica;
también los desafios que se pueden presentar, como la
discrepancia entre las herramientas diagnésticas ima-
genoldgicas v los hallazgos quirdrgicos, como también
permite contrastar de forma congruente con la litera-
tura el valor diagnéstico y de seguimiento clinico de la
alfa fetoproteina. En cuanto al tratamiento, se logré de
forma exitosa un procedimiento conservador, evitan-
do asi una orquiectomia y penectomia, con un desen-
lace favorable para el paciente.

Conclusiéon

Los tumores de células germinales, especialmente
los tumores del seno endodérmico tienen una impor-
tante carga de morbilidad, que a pesar que la presenta-
cién extragonadal sea poco frecuente, se debe mante-
ner una alta sospecha ante la presencia de masas en la
linea media, para asi poder instaurar un diagndstico y
tratamiento temprano, impactando asi los desenlaces
en sobrevida. La presencia de alfa feto proteina positiva
apoya el diagndstico, pero un valor elevado al momen-
to del diagnéstico no se relaciona con el prondstico;
se considera que su medicién es muy util para el se-
guimiento de estos pacientes en cuanto a respuesta al
tratamiento quirurgico y quimioterapéutico. Se invita

ebitoriaL_qiku

659



CASO CLINICO

a continuar con el reporte de estos casos para afadir a
la experiencia del manejo de estos pacientes.

Responsabilidades Eticas

Proteccion de personas y animales: Los autores decla-
ran que los procedimientos seguidos se conformaron
a las normas éticas del comité de experimentacioén hu-
mana responsable y de acuerdo con la Asociacién Mé-
dica Mundial y la Declaracién de Helsinki.

Confidencialidad de los datos: Los autores declaran
que han seguido los protocolos de su centro de trabajo
sobre la publicacién de datos de pacientes.
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Derecho a la privacidad y consentimiento informa-
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