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RESUMEN

El tumor de células germinales de testiculo es la lesion neoplasica mas frecuente en los varo-
nes de entre 15 y 35 afios. Los resultados terapéuticos obtenidos gracias a la orquiectomia radi-
cal y, especialmente, a la poliquimioterapia neoadyuvante permiten obtener supervivencias libres
de enfermedad en torno al 90% en el momento actual. Esta gran quimiosensibilidad esta abrien-
do nuevas puertas a opciones terapéuticas alternativas, encaminadas a conservar la cantidad sufi-
ciente de parénquima que permita evitar los problemas derivados de la insuficiencia testicular.
Tales alternativas quedan plenamente justificadas en los casos de tumores germinales bilaterales
o de asiento en 6rgano unico.

En este articulo aportamos un caso de seminoma puro desarrollado en testiculo tinico funcio-
nante tratado mediante cirugia conservadora de parénquima. Asimismo, analizamos las indica-
ciones y resultados del manejo conservador del tumor primario basandonos en criterios de revi-
sién bibliografica metodolégicamente estrictos, encaminados a ofrecer las mejores evidencias dis-
ponibles al respecto.

ABSTRACT

Testis germ cell tumor is the most frequent cancer in men between 15 and 35 years old. The
therapeutic results of radical orchiectomy and chemotherapy reaches 90% free disease survival
al the present time. This great chemosensibility is opening new doors to alternative therapeutic
options, directed to preserv the sufficient amount of tissue to avoid the problems derived from
testicular insufficiency. Such altematives are clearly beneficial in bilateral germinal tumors or
in solitary testis. In this article we describe a case of seminoma developed in a solitary functio-
nal testis managed in a conservative approach: organ preserving surgery and surveillance. We
analyzed the indications and international results of such approach based on the best eviden-
ces now available.
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Si bien los tumores testiculares de células
germinales (TCG) son globalmente infre-
cuentes, son los canceres mas comunes en varo-
nes de edad comprendida entre 15y 35 afios. Su
incidencia se estima para los varones blancos
entre 2 y 6 casos/100.000 habitantes/ano. Sin
embargo, es una de las lesiones tumorales cono-
cidas de mejor pronéstico; de hecho se ha redu-
cido la mortalidad desde un 50% en la década
de los 70 a menos del 10% en la década de los
90!.

Entre un 0,5%-7% de estos tumores son bila-
terales, bien de modo sincrénico o metacréonico?2,
Dado que la orquiectomia radical es considerada
en el momento actual el paso inicial esencial para
el tratamiento posterior, aquellos pacientes con
lesiones bilaterales estan condenados no sélo a ser
infértiles, sino a la dependencia de un tratamien-
to hormonal sustitutivo. Es la misma circunstan-
cia que se da en los pacientes con tumores de célu-
las germinales en teste tnico.

Existen algunas evidencias en el momento
actual que permiten considerar tratamientos
alternativos en este grupo de pacientes, destina-
dos basicamente a evitar los problemas derivados
de la anorquia. Para su validacion es preciso
demostrar que los buenos resultados funcionales
que puedan ofrecer no comprometen la curaciéon
cuando se comparan con la terapia considerada
estandar. En esta linea se encuadran la cirugia
conservadora de parénquima y el empleo de poli-
quimioterapia neoadyuvante sin orquiectomia o
seguida de orquiectomia parcial.

En este articulo revisamos el papel actual de
estas alternativas tras presentar un caso de semi-
noma puro en testiculo tinico tratado mediante
cirugia parcial y una pauta estricta de vigilancia.

CASO CLINICO.
MATERIAL Y METODOS

Varon de 29 anos de edad con el inico antece-
dente previo de resolucion quirurgica de varicoce-
le izquierdo a los 17 anos y atrofia isquémica
secundaria de dicho testiculo. Consulta por apa-
ricion de una lesion nodular en teste derecho de 1
mes de evolucion sin sintomatologia subjetiva aso-
ciada.

— Exploracién fisica y estudios iniciales comple-
mentarios:
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— Testiculo izquierdo atréfico de 1,5 cm de dia-
metro alojado en el hemiescroto correspondiente.

— Testiculo derecho de tamafo normal, movil,
en el que se palpa una lesién indurada depen-
diente de polo superior, bajo la cabeza epididima-
ria, de 1,5 cm. de diametro. Cordoén testicular nor-
mal.

— Ausencia de adenopatias inguinales o supra-
claviculares.

—Ecografia testicular: atrofia testicular izquier-
da. Lesion hipoecogénica de 18 mm de diametro
mayor bien delimitada y con microcalcificaciones
en su interior, dependiente de polo superior de
teste derecho (Fig. 1).

— Marcadores tumorales (alfa-fetoproteina, B-
HCG, LDH): normales.

— Determinacion de FSH, LH y testosterona
basal: en rango de normalidad.

— Actitud terapéutica inicial. Bajo el diagnosti-
co de neoformacion testicular sobre teste unico
derecho es realizada exploracion quirurgica via
inguinal bajo anestesia raquidea. Tras indivi-
dualizar y aislar el cordén testicular se procede
a la apertura de la tunica albuginea, compro-
bando la posibilidad técnica de realizar una ciru-
gia conservadora de parénquima, circunstancia
a la que accede el paciente en el mismo acto qui-
rurgico una vez explicados los riesgos. Tras la
exéresis de la lesion con un margen de parén-
quima sano es practicada también la extirpacion
de cabeza y la mitad del cuerpo del epididimo.
Fueron tomadas muestras aleatorias del parén-
quima testicular restante y de la zona adyacen-
te a la lesion.

— Estudio anatomopatologico y estadiaje clinico

Informe anatomopatolégico (Fig. 2): lesién
compatible con seminoma clasico, con evidente
infiltraciéon linfocitaria e indice mitético de
4 /campo. Areas multiples de CIS en la vecindad
del tumor. Margen quirurgico libre de enferme-
dad. Muestras de parénquima restante con
ausencia de lesiones de CIS. Ausencia de infiltra-
cion del epididimo.

— TAC toraco-abdoémino-pelviano: ausencia de
adenopatias viscerales, locorregionales o a dis-
tancia.

En resumen, seminoma testicular estadio cli-
nico pT1INOMO de la UICC (Estadio I tradicional).
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FIGURA 1. Imagen ecogrdfica de teste derecho con lesion nodular hipoecogénica. Teste izquierdo atrofico de ecoestructu-

ra homogénea con varicocele residual.

— Seguimiento y controles. Tras una detallada
explicacién de los riesgos y posibilidades tera-
péuticas se decide mantener al paciente bajo vigi-
lancia sin emplear terapia adyuvante con el
siguiente esquema: bimensual durante el primer
ano, trimestral durante el segundo ano y semes-
tral hasta el quinto afno, empleando exploraciéon
fisica, ecografia testicular, determinacion de
marcadores, Rx de téorax y TAC abdoémino-pelvia-
no. No fue realizada radioterapia sobre el resto
del parénquima testicular ante la ausencia de CIS
en las muestras remitidas para analisis anato-
mopatologico.

En el momento actual y tras 24 meses de segui-
miento el paciente permanece libre de enferme-
dad, no habiéndose demostrado recidiva de la
enfermedad local (Fig. 3) ni desarrollo de metas-
tasis regionales o a distancia.

El caso clinico descrito motivé la revision de
aspectos puntuales del tratamiento de los tumo-
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FIGURA 2. Anatomia patoldgica. Lesion compatible con
seminoma puro. Area de necrosis central.

res de c€lulas germinales, encaminada basica-
mente a conocer la incidencia de lesiones testicu-
lares asociadas, el manejo especifico de las mis-
mas, la posibilidad de recidiva local de la lesion
primaria tras tratamiento conservador y la super-
vivencia libre de enfermedad en pacientes que
han seguido esta orientacién terapéutica. La bus-
queda bibliografica en las bases de datos MEDLI-
NE entre 1976 y 1999, COCHRANE de revisiones
sistematicas y la CCT de ensayos clinicos actua-
les (http://www.controlled-trials.com) revelo la
ausencia de ensayos clinicos o estudios contro-
lados al respecto (evidencias de nivel I y II). Por
ello se analizaron estudios retrospectivos y de
casos y controles como unicas evidencias dispo-
nibles en el momento actual, eliminando las
aportaciones de casos aislados no encuadrados
en una serie evolutiva. Los resultados de la bus-
queda y revision quedan resumidos en las Tablas
IylIl

FIGURA 3. Control ecogrdfico 24 meses después de la
orquiectomia parcial.
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TABLA I

RESULTADOS DE LA ORQUIECTOMIA PARCIAL RESPECTO AL CONTROL LOCAL DE LA ENFERMEDAD

Y SUPERVIVENCIA DEL PACIENTE

Autores n Tipo histolégico Seguimiento Recidiva local Supervivencia
Heindenreich 199512 6 4/6 seminomas 43 meses 0% 100%
Weissbach 199513 14 6/14 seminomas 28 meses 0% 100%
Heindenreich 199714 13 7/13 seminomas 62 meses 1/13 (7,6%) 100%

TABLA II

RESULTADOS DE LA POLIQUIMIOTERAPIA
NEOADYUVANTE. PORCENTAJE DE PACIENTES CON
TUMOR VIABLE EN TESTICULO Y EN LAS METASTASIS
TRAS EL TRATAMIENTO

Autores n | Tumor viable | Tumor viable

en testiculo | en metastasis
Greist, 1984* 20 15% 10%
Chong, 1986* 16 25% 19%
Oliver, 199623 32 16% 13%
Simmonds, 1995%* | 24 12,5% 12,5%

*Citados en 23,
DISCUSION

Actualmente se sigue considerando la orquiec-
tomia radical como el “patrén oro” en el trata-
miento de los TTCG. Permite obtener un espéci-
men anatomopatolégico, evaluar los factores pro-
nosticos histolégicos del tumor primario y elimi-
nar el foco inicial. El procedimiento presenta
minima morbilidad, mortalidad nula y excelente
control del tumor primario practicamente en el
100% de los casos.

Esta pauta es la recomendada incluso en casos
de tumores bilaterales o en 6rgano unico, opcion
que resulta en infertilidad y necesidad de terapia
hormonal androgénica. Dado que la supervivencia
causa-especifica asociada a los TCG supera en el
momento actual el 90% debido fundamentalmen-
te a la eficacia de la poliquimioterapia adyuvante?,
la calidad de vida de estos pacientes jovenes se ve
necesariamente comprometida.

Una alternativa a la orquiectomia radical en
estos casos es la reseccion parcial conservadora
de parénquima. Esta aproximacion terapéutica ha
sido desarrollada a partir de los buenos resulta-
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dos funcionales obtenidos tras la enucleacion de
los teratomas infantiles®® y en casos de neofor-
maciones benignas. El mismo abordaje ha sido
propuesto para el control de lesiones de compor-
tamiento tan incierto como el tumor de células de
Leydig, siempre y cuando concurran las condicio-
nes de escasa agresividad citolégica (arquitectura
endocrinoide, menos de 3 mitosis/campo), pre-
sencia de capsula fibrosa que permita la enuclea-
cion y ausencia de invasion vascular o linfatica’.

Sin embargo, la cirugia parcial en el caso de los
TTCG tiene “a priori” algunos inconvenientes. Tal
abordaje rompe el principio de la radicalidad que
parece necesaria desde el punto de vista oncolégi-
co para el control del tumor primario. Y esto es
aun mas cierto si tenemos en cuenta que el 85%
de los tumores seminomatosos y la practica tota-
lidad de los no seminomatosos llevan asociado
carcinoma “in situ” (CIS) en el parénquima res-
tante8. El caracter evolutivo de esta lesion, capaz
de progresar a carcinoma invasor en un porcen-
taje superior al 50% de los casos, hace pensar
necesariamente en la posibilidad mas que tedérica
de la recidiva local y, sobre todo, en un fracaso
terapéutico de nefastas consecuencias para el
paciente.

Por otro lado, la cirugia parcial oncolégica no
es un concepto nuevo en nuestra especialidad.
Baste recordar los buenos resultados obtenidos
mediante técnicas no radicales en el adenocarci-
noma renal®, lesién que presenta unas tasas de
multifocalidad de hasta el 18%!° y frente al cual,
ademas, no existe hasta el momento terapia adyu-
vante eficaz!'!.

Existen actualmente algunas evidencias que
apoyan este tipo de abordaje en casos selecciona-
dos!2?14 (Tabla I). Se trata de evidencias de tipo III,
dado que en ningun caso son fruto de ensayos cli-
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nicos prospectivos y randomizados, sino de estu-
dios retrospectivos. Ademas incluyen pacientes
que ya han sido tratados con quimioterapia o
radioterapia adyuvantes para un primer tumor,
circunstancia que podria modificar el comporta-
miento de una segunda lesiéon primaria. No obs-
tante los resultados obtenidos permiten ofrecer
algunas conclusiones validas.

La primera orquiectomia parcial para el trata-
miento de un tumor de células germinales de testi-
culo fue comunicada por Richie en 1984 a titulo
anecdotico!®. No obstante la mayor experiencia al
respecto es Europea, especialmente de los grupos
alemanes dada la elevada incidencia de esta pato-
logia en el Centroy Norte de nuestro continente!3:14,

Para estos autores la cirugia parcial del TTCG
ha de partir de las siguientes premisas:

— Lesion bilateral o alojada en testiculo tnico.

— Tamano no superior a los 25 mm de diame-
tro mayor, con el fin de mantener el suficiente
parénquima viable.

—Tumor érgano-confinado y en ninguin caso en
contacto con la rete testis. Esta localizacion incre-
menta en un 30% el riesgo de desarrollar metas-
tasis retroperitoneales!S.

— Valores séricos preoperatorios de testostero-
na basal rigurosamente normales.

— Empleo de radioterapia local sobre el testiculo
remanente en caso de CIS asociado. Esta pauta con-
sigue la destruccién de toda la linea germinal, evi-
tando el riesgo de desarrollar una recidiva local. Se
suelen aplicar un total de 20 Gy, aunque dosis
menores (16-18 Gy) parece que evitan la posible
lesion de las células de Leydig sin reducir la eficacia
de la terapia'®. En cualquier caso, la biopsia testi-
cular a los 6 meses del tratamiento parece, en estos
casos, necesaria para descartar lesiones activas.

Es importante seflalar que la incidencia de reci-
diva local en estas series, consideradas global-
mente, es del 3,07%. Muy posiblemente la capaci-
dad de las biopsias aleatorias para detectar el CIS,
junto a la eficacia demostrada de la radioterapia
para su control son los responsables. Ademas,
tales recidivas pueden ser facilmente detectadas
de modo precoz: la sensibilidad para el diagnésti-
co de la palpacion testicular, la ecografia y ambas
es del 93%, 97% y el 100% respectivamente!”.

Estos datos permitirian incluir dentro de las
indicaciones ya mencionadas a aquellos grupos de
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pacientes con elevado riesgo de desarrollar TTCG
bilaterales: criptorquidia, atrofia testicular,
recuentos espermaticos bajos, niveles de FSH ele-
vados y edad al diagnéstico del primer tumor infe-
rior a los 30 anos3.

Se desconoce en el momento actual si el com-
portamiento de estas recidivas puede comprome-
ter, tanto o mas que el propio tumor primario, la
supervivencia del paciente. Asimismo, tampoco
sabemos si la manipulacion tumoral es capaz de
favorecer la diseminaciéon vascular de células
tumorales o un eventual implante de las mismas
en el propio campo quirurgico. No obstante hemos
de tener en cuenta la conocida sensibilidad de los
TTCC a la terapia adyuvante y su favorable res-
puesta incluso en estadios avanzados. De hecho
los resultados en cuanto a supervivencia del
paciente en las series comentadas son excelentes,
aunque evidentemente no extrapolables. Esta es
la base argumental que ha motivado nuestra acti-
tud en el caso que presentamos.

El papel de la poliquimioterapia neoadyuvante
sin orquiectomia en el tratamiento de este tipo de
lesiones es atin mas controvertido. Esta opcion
terapéutica permitiria también conservar el sufi-
ciente parénquima funcionante como para evitar
los efectos de la anorquia. Ademas, dado que los
efectos de la quimioterapia sobre las células ger-
minales no es permanente!®19, seria posible man-
tener la esperanza de recuperar la fertilidad.

Las bases racionales para este abordaje surgen
de observaciones retrospectivas que sugieren que
la poliquimioterapia puede reducir, aunque no eli-
minar, el riesgo de progresion del CIS:

— Por un lado, el CIS contralateral desaparece
tras poliquimioterapia en el 86% de los casos, aun-
que el riesgo acumulado de recidiva se estima en
torno al 21%-42% a los 5 y 10 anos respectiva-
mente?0,

— Por otro, la incidencia de tumores contrala-
terales es inferior en estos pacientes cuando se
comparan con grupos sometidos exclusivamente
a cirugia o a radioterapia regional adyuvante?!:22,

Existen al respecto al menos cinco estudios
retrospectivos que demuestran la ausencia de
tumor primario tras quimioterapia entre el 72% y
93% de los pacientes (Tabla II), cifra que se aproxi-
ma al 100% en los casos en que se consigue una
respuesta clinica completa?3. Estos datos sugieren
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que el comportamiento del tumor primario y sus
metastasis frente a los agentes citotéxicos emplea-
dos en la actualidad podria ser equivalente, ponien-
do en duda el concepto clasico de la impermeabili-
dad relativa de la barrera hematotesticular.

En cualquier caso, la posibilidad de mantener
lesiones residuales activas tras la poliquimiotera-
pia neoadyuvante hace que esta opcion parezca
poco admisible desde el punto de vista terapéuti-
co. Sin embargo, permite pensar en abordajes
combinados que evidentemente es necesario tes-
tar con ensayos clinicos controlados. Y nos referi-
mos a aquellos casos de TTCG en teste tinico o
bilaterales en los que el tamano de la lesion exclu-
ya de inicio la cirugia parcial. ¢Por qué cerrar las
puertas a la posibilidad de un tratamiento sisté-
mico de entrada para después realizar una ciru-
gia ahorradora de parénquima sobre la lesion resi-
dual?.

La deteccion cada vez mas precoz de los tumo-
res testiculares hace que el tamano de la lesion
primaria se reduzca. Esto provoca también que el
porcentaje de pacientes con enfermedad locorre-
gional o diseminada sea cada vez menor?3. Por el
momento, las tnicas indicaciones para la cirugia
parcial de testiculo en los TTCG son las ya comen-
tadas. Pero ¢seguira siendo asi en el futuro o
podremos ampliar tales indicaciones a los grupos
de pacientes de riesgo o incluso a todos los casos
de TTCG?.
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