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RESUMEN

Se realiza una revision bibliografica a partir de un analisis histérico
l6gico de la informacidn actualizada existente acerca de cancer de
testiculo con el objetivo de determinar su comportamiento vy
caracteristicas en el mundo y Cuba, contribuyendo a elevar el nivel de
conocimiento, preparacion, y que sirva de instrumento para mejorar la
calidad del diagnéstico y control de esta enfermedad por estudiantes
residentes de urologia y médicos generales. Para ello se revisa la
literatura existente en la Biblioteca de la Universidad de Ciencias
Médicas de Guantanamo, las publicaciones seriadas de la red nacional
Infomed, los recursos que ofrece la Biblioteca Virtual de Salud y las web
de las distintas provincias entre otras fuentes de informacion.

Palabras clave: cancer de testiculo, seminoma, no seminoma,
teratoma, marcadores séricos
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ABSTRACT

A literature review is made from a logical historical analysis of existing
date information about testicular cancer in order to determine its
behavior and characteristics in the world and Cuba, helping to raise the
level of awareness, preparation and serving of tool to improve the
quality of diagnosis and treatment of this pathology in resident students
of urology and general practitioners. For this, the existing literature was
reviewed in the Library of the University of Medical Sciences
Guantanamo serials of Infomed national network resources offered by
the Virtual Health Library, and the websites of the various provinces
among other sources of information.

Keywords: testicular cancer, seminoma, non-seminoma, teratoma,
serum markers

INTRODUCCION

El cancer de testiculo es sumamente tratable y a menudo curable que se
presenta habitualmente en hombres jovenes y de edad mediana aunque
puede incidir en edades tempranas. Se divide ampliamente en tipos
seminoma y no seminoma con el fin de facilitar la planificacién del
tratamiento, ya que el tipo seminoma es mas sensible a la radioterapia.
En los pacientes de seminoma (todos los estadios combinados), la tasa
de curacion excede el 90 %. Para los pacientes con enfermedad en
estadio bajo, la tasa de curacion se aproxima al 100 %.

Las estadisticas de casos nuevos y defunciones por cancer de testiculo
en los Estados Unidos durante el 2010, representan un total de 8 480
para los seminomas y 350 para no seminomatosos segun la American
Cancer Society.

Los tumores que tienen una mezcla de componentes de seminomatosos
y no seminomatosos se deberan tratar como no seminomas. Entre los
no seminomas se encuentran los carcinomas embrionarios, teratomas,
carcinomas del saco vitelino, coriocarcinomas y varias combinaciones de
estos tipos de células. Los tumores que parecen tener una histologia de
seminoma, pero que tienen concentraciones séricas elevadas de
alfafetoproteina (aFP) se deben tratar como no seminomatosos.
Aproximadamente un 10 % de los pacientes con seminoma puro
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presentan un aumento en la subunidad B de la gonadotropina coridnica
humana (GCH) sola.

El riesgo de metastasis es mas bajo en el teratoma y mas alto en el
coriocarcinoma, quedando los otros tipos de células en riesgo mediano.
Se encuentran en uso varios esquemas de clasificacion para cancer
metastasico de testiculo no seminomatosos y para cancer de células
germinales primarios extragonadales no seminomatosos tratados con
guimioterapia. La mayoria incorporan algunos o todos los factores
siguientes que pueden independientemente predecir un prondstico mas
precario:

« Presencia de metastasis a higado, hueso o cerebro.
« Marcadores séricos muy altos.

« No seminomatosos mediastinico primario grande.

« Gran numero de metastasis pulmonares.

Aun cuando el cancer testicular es sumamente curable, todos los
pacientes recién diagnosticados se deben considerar idoneos para
ensayos clinicos disefiados a fin de reducir la morbilidad del tratamiento
dando cabida, a la vez, a una mejoria en las tasas de curacion.

DESARROLLO

A partir de un analisis histdrico l6gico de la informacion existente, con la
finalidad de determinar el comportamiento del cancer de testiculo en la
literatura actualizada que tribute a elevar el nivel de conocimiento sobre
esta enfermedad en estudiantes, residentes de urologia y médicos
generales. Aun los pacientes con metdstasis diseminadas en el momento
de presentacién, incluyendo a los que tienen metastasis cerebral, se
pueden curar y se deben tratar con esta intencion.

Una orquiectomia inguinal radical con ligadura inicial alta del cordén
espermatico es el procedimiento preferido, cuando se esta tratando una
masa testicular maligna. La biopsia transescrotal no se considera
apropiada debido al riesgo de diseminacion local del tumor hacia el
escroto o su diseminacién a los ganglios linfaticos inguinales. Un analisis
retrospectivo de informes sobre series en que se usdé un enfoque
transescrotal, mostré6 un aumento pequefo pero estadisticamente
significativo en la tasa de recidiva local comparado con las tasas de
recidiva obtenidas cuando se utilizd el enfoque inguinal (2.9 contra 0.4
%). Sin embargo, las recidivas distales y las tasas de supervivencia
fueron indistinguibles en ambos enfoques. La recidiva local fue similar
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en aquellos pacientes que no tuvieron intervencidon escrotal,
independientemente de si se usd tratamiento adicional tales como
radioterapia hemiescrotal, reseccidon hemiescrotal, o diseccién inguinal
de los ganglios linfaticos.

Un aspecto importante en el diagndstico y seguimiento del cancer de
testiculo es el uso de marcadores séricos. Entre los marcadores séricos
se encuentran aFP, GCH (la medicion de la subunidad B reduce la
reactividad cruzada de la hormona luteinizante) y la deshidrogenasa
lactica. Los marcadores séricos pueden encontrar un tumor que es
demasiado pequeiio para ser detectado en un examen fisico o en
radiografias. Aproximadamente 90 % de los cdanceres de células
germinales testiculares que se encuentran en pacientes menores de 15
anos, son tumores de saco vitelino.

En este tipo de pacientes, la aFP se encuentra elevada durante el
diagnéstico y es un indicador excelente de la respuesta a la terapia y a
la condicion de la enfermedad. Los marcadores séricos mas radiografias
toracicas son importantes en los examenes mensuales para los
pacientes después de la terapia definitiva de cancer de testiculo asi
como también la tomografia axial computarizada (TAC) abdominal
periddica de 2 a 3 afos.

La ausencia de marcadores no implica ausencia tumoral. Los pacientes
tipicamente reciben un seguimiento mensual durante el primer afio vy,
durante el segundo afio, un mes si y otro no, después del diagndstico y
tratamiento. A pesar de que la mayoria de recidivas tumorales aparecen
en un lapso de dos afios, se han informado de recidivas tardias y por lo
tanto se recomienda hacer examenes de por vida de los marcadores,
radiograficos y fisicos en forma continua.

La evaluacién de los ganglios linfaticos retroperineales, por lo general
evaluados mediante TAC, es un aspecto importante en la planificacion
de tratamientos para los adultos con cancer de testiculo. Sin embargo,
los pacientes con un resultado negativo tienen una probabilidad de 25 a
30 % de presentar compromiso microscépico de los ganglios linfaticos.

En el caso del seminoma, algunos médicos creen que al saber los
resultados tanto de la angiografia como de la TAC es importante para la
planificacion de tratamiento. En el caso del no seminoma, la inexactitud
de ambos es un problema y frecuentemente se requiere efectuar una
estadificacién quirurgica.
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Cerca de 25 % de los pacientes con cancer de testiculo no
seminomatoso en estadio clinico I seran reclasificados al estadio
patoldgico II con diseccidn de ganglio linfatico retroperitoneal (DGLRP) y
cerca de 25 % de los pacientes con estadio clinico II seran degradados a
estadio patoldgico I con DGLRP. En ninos, el uso de mediciones seriadas
de aFP ha probado ser suficiente para la monitorizacion de respuestas
después de una orquiectomia inicial. La diseccidon de ganglios inguinales
y la linfangiografia no parecen ser (tiles o necesarios en la estadificacion
y tratamiento adecuados de estos pacientes.

Los pacientes que se curaron del cancer de testiculo tienen un riesgo
acumulado de aproximadamente 2 a 5 % de presentar cancer en el
testiculo opuesto durante los 25 afos siguientes al diagndstico inicial.
Dentro de este rango, los hombres con tumores primarios no
seminomatosos parecen tener un menor riesgo subsiguiente de
presentar tumores contralaterales de testiculo que los hombres con
seminomas.

Hay informes de que los hombres infectados por los virus de
inmunodeficiencia humanos tienen un aumento en el riesgo de presentar
cancer de células germinales testiculares. Dependiendo de las afecciones
comoérbidas como la infeccion activa, estos hombres son tratados
generalmente de forma similar a los pacientes no infectados por el virus
de inmunodeficiencia humano.

Puesto que la mayoria de los pacientes con cancer de testiculo que
reciben quimioterapia son curables, es necesario saber los posibles
efectos a largo plazo del tratamiento con base en el platino tales como
los siguientes:

1. Fecundidad: varios pacientes presentan oligospermia o anomalias
espermaticas antes del tratamiento. Virtualmente, todos llegan a
estar oligospérmicos durante la quimioterapia. Sin embargo,
muchos recuperan la produccion de esperma y pueden tener hijos,
con frecuencia sin necesidad de semen criopreservado. En un
estudio con base en la poblacién, 70 % de los pacientes pudieron
tener hijos. La probabilidad de recobrar la fecundidad esta
relacionada con el tipo de tratamiento recibido. Los hijos no
parecen tener un riesgo especial de malformaciones congénitas.

2. Leucemias secundarias: han aparecido varios informes sobre
riesgos elevados de presentar leucemia aguda secundaria,
principalmente no linfocitico. En algunos casos, los riesgos
estuvieron relacionados con el uso prolongado de farmacos
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alquilantes o con el uso de radiacidon. Los regimenes que contienen
etopdsido también se relacionan con un riesgo de leucemias
agudas secundarias, por lo general en los linajes mieloides, y con
una caracteristica de desplazamiento. Las leucemias relacionadas
con el etopédsido tipicamente se presentan de forma mas rapida
después de la terapia, que las leucemias relacionadas con
farmacos alquilantes y a menudo muestran desplazamientos
cromosdmicos balanceados en el brazo largo del cromosoma 11.

3. Las dosis estandar de etopdsido (dosis cumulativa de < 2 g/m?)
estan relacionadas con un riesgo relativo de 15 a 25, pero esto se
traduce en una incidencia cumulativa de leucemia de menos de
0.5 % a 5 afos. Datos preliminares indican que las dosis
cumulativas de més de 2 g/m? de etopdsido pueden conferir un
riesgo mayor.

4. Funcidn renal: ocurren disminuciones pequefias en la evacuacion
de creatinina (cerca de un 15 % de disminucién, en promedio)
durante la terapia con base en el platino, pero éstas parecen
permanecer estables a largo plazo y sin deterioro significativo.

5. Audicién: se presenta déficit de audicién bilaterales con la
guimioterapia con base en el cisplatino, pero los déficit se
presentan por lo general en frecuencias de sonido de cuatro a
ocho, las cuales estan fuera de la escala de los tonos de
conversacion; por lo tanto pocas veces se requieren aparatos de
audicion si se administran dosis estandar de cisplatino.

Aunque se puede presentar una toxicidad pulmonar derivada de la
bleomicina, es pocas veces mortal con dosis totales acumulativas
menores de 400 U. Sin embargo, debido a que se podria presentar
toxicidad pulmonar muy grave, el farmaco debe ser descontinuado si se
presentan sefales tempranas de toxicidad pulmonar. Aunque son
frecuentes las disminuciones de la funcién pulmonar, estas son pocas
veces sintomaticas y son reversibles después de finalizada la
guimioterapia. Segun se informa, los hombres tratados con intencion
curativa debido a tumores de células germinales de regimenes con base
en el cisplatino presentan elevaciones en el colesterol sérico total. Sin
embargo, esto no se pudo confirmar en otro estudio.

La radioterapia, que se emplea con frecuencia en el tratamiento de
canceres de células germinales puramente seminomatosas, ha sido
relacionada con la presentacién de canceres secundarios, especialmente
tumores solidos en la irradiacion portal, usualmente después de una
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latencia de una década o mas. Estos incluyen el melanoma y canceres
del estémago, préstata, vejiga, colon, recto, pancreas, pulmones,
pleura, rifiones, tejido conjuntivo y la tiroidea. La quimioterapia también
se relacion6 con un riesgo alto de segundos canceres.

Con frecuencia hay oligospermia o anomalias espermaticas antes del
tratamiento. La radioterapia que se usa en el tratamiento del cancer de
testiculo seminomatoso puro, puede causar problemas de fecundidad
debido a la dispersién de los rayos que impactan el otro testiculo
durante la radioterapia de los ganglios linfaticos retroperineales, segun
gueda manifiesto en el ensayo. Dependiendo de la dosis de dispersion,
el numero de espermatozoides decae después de la radioterapia, pero
podria recuperarse después de uno a dos anos. Se pueden utilizar
técnicas de blindaje para la dispersion a modo de proteger el testiculo
normal restante. Al igual que con el tratamiento de quimioterapia,
algunos hombres manifestaron haber tenido hijos después de recibir
radioterapia al seminoma, y los hijos no parecen tener un alto riesgo de
malformaciones congénitas.

Tanto la radioterapia como la quimioterapia para pacientes con cancer
de testiculo se pueden relacionar con un aumento de la morbilidad
cardiovascular. En una serie retrospectiva con 992 pacientes a los que
se les tratd de cancer de testiculo en el Hospital Royal Marsden entre
1982 y 1992, los episodios cardiacos aumentaron aproximadamente 2.5
veces en los pacientes a los que se les administré radioterapia o
guimioterapia, en comparacidon con aquellos que se sometieron a
vigilancia después de una mediana de 10.2 afios. Los riesgos actuariales
de los sucesos cardiacos fueron 7.2 % en pacientes que recibieron
radioterapia (92 % de los que no recibieron radioterapia al mediastino),
3.4 % en pacientes que recibieron quimioterapia (principalmente con
base en el platino), 4.1 % para pacientes que recibieron terapia
combinada, y 1.4 %.

En pacientes que se sometieron a un tratamiento de vigilancia después
de 10 afios de seguimiento. Un estudio retrospectivo con base en la
poblacion con 2 339 supervivientes de cancer de testiculo en Holanda,
llevado a cabo entre 1965 y 1995 y con una mediana de seguimiento de
18.4 afos, encontrdé que la incidencia general de la enfermedad
coronaria del corazén (es decir, infarto al miocardio o angina de pecho)
aumentd 1.17 veces (intervalo de confianza [IC] 95 % 1.04 - 1.31) en
comparaciéon con la poblaciéon en general. Los pacientes que recibieron
radioterapia al mediastino tuvieron 2.5 veces (IC 95 %, 1.8 - 3.4) de
aumento en el riesgo de desarrollar enfermedad coronaria del corazén, y
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aquellos que también recibieron quimioterapia tuvieron casi tres veces
(IC 95 %, 1.7 - 4.8) de aumento en el riesgo.

Los pacientes tratados con radioterapia infradiafragmatica solamente,
no mostraron un aumento significativo en el riesgo de enfermedad
coronaria del corazén. En un analisis de regresién Cox multivariado, el
antiguo régimen quimioterapéutico de cisplatino, vinblastina vy
bleomicina (PVB), que se utilizd hasta mediados de 1980, estuvo
relacionado con un aumento significativo de 1.9 veces (IC 95 %, 1.2 -
2.9) con un aumento en el riesgo de enfermedad cardiovascular (es
decir, infarto al miocardio, angina de pecho e insuficiencia cardiaca
combinadas). El nuevo régimen de bleomicina, etopdsido y cisplatino
(BEP) estuvo relacionado con un margen significativo de 1.5 veces (IC
95 %, 1.0 - 2.2) en el aumento del riesgo de enfermedad
cardiovascular.

El cancer de testiculo es uno de los tumores mas infrecuentes en el
sistema uroldgico siendo el mas frecuente el seminoma, apareciendo
fundamentalmente en pacientes jovenes de 20 - 40 afios de edad y con
un diagnodstico precoz se puede obtener una supervivencia de un 90 %.
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