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Pregunta de Investigacién:
Describir la sobrevida de los pacientes con cancer de testiculo avanzado tratados en
el Hospital Militar Central en la ultima década.

Problema de investigacion:

L.a mayoria de los pacientes que son diagnosticadas con Cancer de testiculo son
curados con orquidectomia radical mas ciclos de quimioterapia, radioterapia o
linfadenectomia retroperitoneal (RPLND) dependiendo de el estadio y patologia de la
enfermedad. Sin embargo, el tratamiento del cancer de testiculo avanzado merece
especial consideracion, ya que la mayoria de urdlogos y oncélogos estan tratando
este tipo de patologia, con quimioterapia sistémica seguida de RPLND posterior a la
quimioterapia. Estudios en 1a literatura han identificado como factores de sobrevida:
la reseccion completa de tumor, la presencia de tumor viable en espécimen
quirdrgico, elevacion de rmarcadores tumorales previo a RPLND y la necesidad de
segunda RPLND. Se ha estimado que aproximadamente el 25% de los pacientes
después de la RPLND post quimioterapia van a tener progresion de la enfermedad
con pobre pronostico.

Introduccién

En estados Unidos se diagnostican anualmente 8,000 casos de cancer testicular.
Aproximadamente 390 de esos pacientes moriran por la enfermedad. La mayoria de
los pacientes son curados con la orquiectomia y radioterapia, quimioterapia y/o
linfadenectomia retroperitoneal complementarias.*

Es necesario establecer los factores prondsticos para determinar enfermedad ocuita
y asi ofrecer el meior tratamiento al paciente con el menor impacto posible en sy
calidad de vida y toxicidad a largo plazo. Se ha reportado por ejemplo, que entre un
50 y 84% de los enfermos han recibido quimioterapia adyuvante innecesara .’

Los tumores testiculares de céluias germinales son altamente sensibles a
quimioterapia con tasas de curacién del 90% ' Esta se ha utilizado después de la
orquidectomia en pacientes sin evidencia clinica y paraclinica de metastasis (estadio
I) y posterior a linfadenectomia retroperitoneal (RPLND) (estadio If), cuando esta
demuestra compromiso ganglionar o en aquellos casos en que persiste la elevacion
de los marcadores tumorales.



El propdsito de este tratamiento es prevenir las recurrencia, las cuales dependen del
tipo histolbgico y estadio clinico del tumor, (tabla 1) °

Seminoma estadio | No Seminoma
| estadio | (NSGCT)
Riesgo recurrencia | 16% 50%
Tiempo recaida 12-15 meses 4 - 13 meses
Sitio recaida Retroperitoneo Retroperitoneo
(96%) (60%)
Regidn inguinal Pulmédn (25%)
elevacion de
marcadores (10%)
Factores tumor > 4 cm,|invasidén linfatica,
predictores invasion vascular, | invasion vascular*,
invasibn a la rete | presencia de
de testis, edad < | carcinoma
34 anos embrionario y
ausencia de tumor
de saco de Yolk.

* invasion vascular el factor mas importante.

El Medical Research Council (MCR) establecid una tasa de recaida de 50% en
NSGCT estadio |
orquidectomia. Por este motivo, en Estados Unidos se les ofrece RPLND diagnostica
y terapéutica. Esta conducta no esta libre de complicaciones y es considerada por
algunos centros una terapia agresiva y ocasionalmente podrian sobre tratarse los
pacientes. La sociedad Europea de Urologia prefiere entonces el uso de 2 ciclos de
Bleomicina, Etoposido y cisplatino (BEP). A pesar de que se ha reportado una

en pacientes que recibieron como nico tratamiento ia

sobrevida libre de progresion a largo plazo de 97% con la quimioterapia adyuvante
asta no esta libre de efectos adversos importantes especialmente la nefrotoxicidad,
neurotoxicidad, otoxicidad, toxicidad vascular, infertilidad (azoospermia), elevacion
de niveles triglicéridos, leucemia y desarrollo de segundas malignidades.’



Para pacientes con estadio Il A/B (NSGCT) se han descrito tasas de curacién entre
90 y 100% luego de orquidectomia mas quimioterapia o RPLND. A pesar de esto
algunas series han demostrado que, un tercio de estos pacientes van a requerir
terapia adicional para alcanzar tasas optimas de curacién. Teniendo en cuenta que
con RPLND como monoterapia se ha alcanzado tasas de curacion entre 50 y 75%,
actualmente se recomienda 2 ciclos de BEP mas RPLND, con tasas de recurrencia
de 3-11% principalmente a el retroperitoneo y en algunos casos a pulmén.?

En pacientes con tumores de células germinales avanzado (GCT) la quimioterapia
basada en platino ha tenido tasas de curacién cercanas al 80%. Aproximadamente

el 20% de los pacientes que se presentan con enfermedad metastasica mueren. *

Entre los factores pronésticos para predecir recaida posterior a tratamiento estan:
reseccion incompleta, marecadores tumarales elevados previo a cirugia, presencia de
tumor viable en espécimen quirirgico (factor mas importante), segunda
linfadenectomia, tamaito de masa residual posterior a la quimioterapia y sitio de
metéstasis. Basado en estos factores el consenso internacional de células
germinales (IGCCC) clasifico en 3 categorias ( pobre, intermedio y alto
riesgo)° tabla 3. El 40% de los pacientes agrupados en categoria pobre ¢ intermedio

recaen.
Bviornatimn Coovo Co Oomliemeraiv e Govay Cmmsensis s ieatem ol niermediate o poer dromingis aveans
Brermadiane Preaness Pervr Proranies
N -Sonk e Posts rormeporibiw primary s AN W OR
N na- ool mgtastasos. ANLY | T PR P
Datermadiuts s ANY OF, toug, B, et TNl OR
AbD =obmaand o foi g ol oy e i ANY G
HOG 2o 3o amd o Shatam i ABP e T ol e
LUt = i 3% and oo bb ey oo e FECC = Soaudy g i fimsy e ol et
RIESSEITTH PG ~ D ooy Donct oD e
TR Aoy ey sites ANTY N i R0 A snse i s ad

Mo gl Viscsti st ANLDY R e I e L
Mo AL any HOGD aay LI

El Tratamiento actual para NSGCT (riesgo intermedio y/o pobre) avanzado consiste
en 4 ciclos de quimioterapia (BEP) seguida de RPLND

El 25% de los pacientes con linfadenectomia post quimioterapia (PC-RPLND) van a
experimentar progresion de la enfermedad asociado con mal pronostico. |.a mayoria
de las recurrencias son en el térax y abdomen en el primer afio post operatorio, los
pacientes con estadio clinico mas avanzado estan mas propensos a recaer. Las



tasas de recaida segun estadio clinico 1B, IC y Ill de 12%, 40% y 47%
respectivamente .’

El pronostico después de cirugia depende de histologia de la masa resecada. Las
series recientes reportan fibrosis/necrosis en un 40-50%, teratoma en un 35-40% vy
tumor viable en un 10-15%.*

A estos pacientes en cada control, se les debe realizar examen fisico completo,
incluyendo examen neuroldgico, valoracibn de ganglios supraclaviculares vy
marcadores tumorales. Adicionalmente segin su estadio clinico se debe seguir con
imagenes (tabla 2)
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Se han reportado recurrencias tardias, definidas como recurrencias después de 2
anos de finalizado el tratamiento, es por esto que se deben seguir anuaimente
después de 5 afios debido a su enfermedad de base asi como por el riesgo que
tienen estos pacientes de desarrollar otros tumores soélidos como: tumores de
pulmén, vejiga, pancreas y estomago.’

Justificacién

El cancer de testiculo generalmente afecta jovenes entre la tercera y cuarta década
de la vida, es uno de los tumores so6lidos mas curables y representa un modelo
interdisciplinario entre urdlogos, radidlogos y oncélogos. En el cancer de testicuio
avanzado, la integracién entre quimioterapia y cirugia resulta en tasas de sobrevida
mayores del 90%. La reseccion completa de la enfermedad retroperitoneal es el



factor mas importante para sobrevida libre de recaida, sin embargo este
procedimiento no esta exento de complicaciones debido a los efectos adversos
secundarios a la quimioterapia ( efectos hematoldgicos, pulmonares y renales) que
le confiere mayor morbilidad.

Objetivo General
1. Describir la tasa de curacién y sobrevida en pacientes con céncer de testiculo
avanzado sometidos a linfadenectomia retroperitoneal posterior a
quimioterapia en Hospital Militar Central.

Objetivos Especificos

1. Describir histopatologia que con mayor frecuencia compromete
retroperifoneo en pacientes sometidos a linfadenectomia retroperitoneai
posterior a quimioterapia.

2. Describir la presentacion y tamafio de masa retroperitoneal en los pacientes
que han sido tratados en Hospital Militar Central con diagnostico de Cancer
de testiculo avanzado antes y después de los ciclos de quimioterapia.

3. Describir los sitios de recurrencia tumoral mas comunes y el tiempo de
recurrencia posterior a RLPN post quimioterapia.

4. Describir los factores pronésticos adversos en la patologia inicial para
sobrevida, progresion de la enfermedad y recaida.

5. Describir morbimortalidad relacionada con el procedimiento quinirgico.

Disefé
Estudio descriptivo de serie de casos.

Materiales y métodos

Se revisaran las Historias clinicas junto con las descripciones quirdrgicas del servicio
de Urologia del Hospital Militar Central correspondientes a los afos 1998 a 2007,
identificando pacientes con diagnostico de cancer de testiculo sometidos a
linfadenectomia retroperitoneal, y se tomaran datos directamente de historia clinica
hasados en. histologia tumoral, marcadores tumorailes en el momento de
orquidectomia, marcadores tumorales previo a RPLND, numero de ciclos recibidos
de quimioterapia antes de RPLN, estadio patolégico, edad en el momento del
diagnostico, complicaciones quinirgicas, tiempo quirdrgico, numero de ganglios
resecados en RPLND y seguimiento.



Variables
Edad: Numero de afios cumplidos en el momento del diagnostico.
Variable continua de razén.
Histologia tumoral.  Informe de la patologia de la orguidectomia radical realizada al
paciente con diagnostico de cancer de testiculo.
Variable nominal
Marcadores tumorales: alfa fetoproteina, deshidrogenada lactica y hormona
gononadotropina corionica son los marcadores tumorales
para cancer de testiculo los cuales seran tomados a el
paciente en el momento de la orquidectomia, post
orquidectomia y previos a la realizacién de linfadenectomia
retroperitoneal
Variable Ordinal
Ciclos de quimioterapia: ciclos de quimioterapia realizado a los pacientes con cancer
de testiculo avanzados con Bleomicina, etoposido y
Cispiatino
Variable Ordinal
Estadio patologico: Clasificacion segun el consenso internacional de células
germinales y el TNM, los cuales abarcan la Histopatologica y
los marcadores tumorales para definir estadio patalagico.
Variable Nominal
Complicaciones quirargicas: eventos que se desarrollen durante el procedimiento
quinirgico: linfadenectomia retroperitoneal que no son
propios del procedimiento.
Variable Nominal
Tiempo quinirgico: tiempo en minutos para realizacibn de procedimiento
quirdargico: linfadenectomia retroperitoneal
Variable Intervalo
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