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RESUMEN

TUMORES TESTICULARES. EVALUACION DE LA EXPERIENCIA DURANTE 25 ANOS EN UN HOSPITAL MILITAR

Objetivos: Las neoplasias testiculares son frecuentes en el adulto joven, coincidiendo con la incorporacion al Servicio
Militar. El objetivo de nuestro trabajo es evaluar las caracteristicas tumores, su evolucion con el tiempo y el resultado de los
tratamientos empleados en nuestro centro para este tipo de tumores.

Material y métodos: Se realizé un estudio longitudinal retrospectivo en una cohorte de 98 pacientes de edad media 28,6
afos, sometidos a orquiectomia por neoplasia testicular en nuestro centro entre los afios 1979 a 2004. En el estudio se reco-
gieron los datos referentes a la edad de los pacientes, las caracteristicas tumorales, el tratamiento realizado y la evolucion
de la neoplasia.

Resultados: En un 61% de los casos, el testiculo afectado fue el derecho (diferencias significativas). El tipo histolégico
mas comun fueron los tumores germinales no seminomatosos (TGNS) (65,3%) de los casos seguidos de los seminomas puros
(27,6%), y de tumores no germinales (TNG) (7,1%). Los TGNS se diagnosticaron a una edad media (23,2 afios) significativa-
mente menor que los otros dos tipos. El estadio | fue el mas frecuente (58%). Los seminomas presentaron un estadio | con
una mayor frecuencia significativamente mayor (80%) que el resto de los tumores. Los datos recogidos durante los 25 afios
no mostraron una variacién significativa respecto a las caracteristicas tumorales. El andlisis de supervivencia indic6 que las
caracteristicas tumorales con mejor pronéstico respecto a la probabilidad de recurrencias tumorales fueron los seminomas
y los estadios tumorales | y II.

Conclusiones: Los tumores germinales no seminomatosos (TGNS) son los més frecuentes en adultos jovenes. La may-
oria de los tumores se diagnostican en estadios iniciales, y su pronéstico es mas favorable en el caso de los seminomas y
los estadios | y II.

Palabras clave: Neoplasia testicular. Factores pronésticos. Tratamiento. Analisis de supervivencia.

ABSTRACT

TESTICULAR NEOPLASMS. EVALUATION OF THE EXPERIENCE DURING 25 YEARS IN A MILITARY HOSPITAL

Objetives: The testicular tumors are frequent in the young adult, coinciding with the incorporation to the Military Service.
The objective of our work is to evaluate the tumoral characteristic, its evolution with the time and the result of the treat-
ments used in our center for this type of tumors.

Material and methods: We carried out a retrospective longitudinal study in a cohort of 98 patients with an average age
of 28,6 years, subjected to orchiectomy for testicular tumor in our center between 1979 to 2004. In the study, we collected
data referred to the age of the patients, the tumoral characteristic, the outcome of the treatment and the evolution of the
tumor.

Results: In 61% of the cases, the affected testicle was the right (significant differences). The most common histologyc
type was the non seminomatous germ cell tumors (NSGCT) (65,3%). Followed by the pure seminomas (27,6%), and non ger-
minal cell tumors (NGC) (7,1%). The NSGCT was diagnosed to a average age (23,2 years) significantly smaller that the other
two types. The stage | was the most frequent (58%). The seminomas presented a stage | in a significantly bigger frequency
(80%) that the others tumors. The data picked up during the 25 years didn't show a significant variation regarding the
tumoral characteristic. The survival analisis indicated that the tumoral characteristic with better pronostic regarding the
probability of tumoral recurrences were the seminomas and the tumoral stages | and II.

Conclusions: The non seminomatous germ cell tumors (NSGCT) are the most frequent testicular tumors in young adults.
Most of the tumors are diagnosed in initial stages, and their pronostic is better in the case of the seminomas and in the
stages | and II.

Keywords: Testicular tumors. Pronostic factors. Treatment. Survical analisis.
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0s tumores testiculares representan alrededor

del 1% de los tumores del varén®. El 95% de los
tumores testiculares corresponde a tumores ger-
minales cuya maxima incidencia tiene lugar entre
la segunda y tercera década de la vida adultaZ2,
periodo que corresponde a la etapa militar. Hasta
la desaparicion del Servicio Militar Obligatorio en
1999, la mayoria de los jévenes dependian para su
asistencia hospitalaria de la sanidad militar, por lo
que el ndmero de pacientes tratados con esta
patologia fue importante. Ademas al tratarse de un
grupo homogéneo de pacientes es mas interesante
seguir su evoluciéon a lo largo de un periodo de
tiempos.

El objeto de este trabajo es presentar las ca-
racteristicas tumorales, su evolucion en el tiem-
po vy el resultado de los tratamientos empleados
en los pacientes tratados en nuestro centro por
neoplasia testicular.

MATERIAL Y METODOS
Se realizé un estudio retrospectivo sobre una
cohorte de 98 pacientes sometidos a orquiecto-
mia por neoplasia testicular entre enero de 1979
y julio de 2004. La edad media

estadistico se utilizé el test de la distribucion
binomial para contrastar la aleatoriedad de una
variable dicotdmica, el test de la chi-cuadrado de
Pearson para comparar dos variables cualitati-
vas, el test de comparacién de medias de la t de
Student para comparar dos variables cuantitati-
vas, y el andlisis de la variancia (ANOVA) con el
test de contraste post hoc de Sheffe para compa-
rar mas de dos variables cuantitativas. El anali-
sis de supervivencia se calculé segun el método
de Kaplan-Meier con el test Log-rank para com-
parar factores pronosticos. El nivel de significa-
cion se fijo en el 95% bilateral.

RESULTADOS

1.- Caracteristicas tumorales

El dato sobre la lateralidad del testiculo afec-
tado pudo ser recogido en 84 casos, correspon-
diendo 33 casos (39%) al testiculo izquierdo y 51
casos (61%), al testiculo derecho. Diferencias sig-
nificativas respecto a la hipotesis de que la pro-
babilidad para ambos testiculos es la misma (dis-
tribucion binomial p= 0,012). EI tipo histolégico
de tumor se muestra en la Tabla 1. Los tumores

de los pacientes fue de 28,6
afios (desviacion tipica 14,0
anos).

En el estudio anatomo-pato-
légico se registré el tamario y
localizacion del nédulo tumo-
ral, asi como la estirpe celular
del tumor. El tipo histolégico de
tumor se determiné segun la
clasificacién de Mostofi*®. Para
el diagnéstico de extensidon se
realiz6 una radiografia simple
de térax, y un TAC toracico y
abdominal. El estadio tumoral
se determind de acuerdo con la
clasificacion del Royal Madsen
Hospital®.

Los datos de los pacientes
fueron almacenados en una
base de datos ACCESS y poste-
riormente importados al pro-
grama informéatico SPSS (ver-
sion 10), para su procesamien-
to estadistico. En el andlisis

Tabla 1

Tipo histolégico de neoplasia testicular

Estirpe tumoral N° pacientes Porcentaje

Seminomas puros

Seminoma clasico 23 23,5

Seminoma anaplasico 3 3,1

Seminoma espermatocitico 1 1,0
Total seminomas 27 27,6

Otros tumores germinales puros

Carcinoma embrionario 26 26,5

Coriocarcinoma 1 1,0

Teratoma maduro 5 51

Teratoma inmaduro 1 1,0
Total otros tumores germinales puros 33 33,6

Seminoma mixto

Seminoma + Ca embrionario 3 3,1

Seminoma + teratoma 2 2,0

Seminoma + teratocarcinoma 7 7,1
Total seminomas mixtos 12 12,2

Otros tumores germinales mixtos

Teratocarcinoma 16 16,3

Ca embrionario + coriocarcinoma 3 3,1
Total otros tumores germinales mixtos 19 19,4

Tumores no germinales

Tumor de Leydig 3 3,1

Linfoma de alto grado 2 2,0

Sarcomas 2 2,0
Total tumores no germinales 7 7,1
Total 98 100
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germinales no seminomas fueron el tipo de tumor
mas frecuente (65,2%). El estadio tumoral se
muestra en la Tabla 2. El estadio | fue el més fre-
cuente (58%). La relacién entre el estadio y la
estirpe tumoral se muestra en la Tabla 3. Se
observé que los seminomas se presentaban con
un estadio tumoral | en una proporcion significa-
tivamente mayor que el resto de tumores testicu-
lares.

Tabla 2
Estadio tumoral
Estadio Ne de Porcentaje  Porcentaje
pacientes total valido
Estadio | 34 34,7 58
Estadio Il 18 18,4 31
Estadio Il 5,1 8
Estadio IV 2,0 3
Total 59 60,2 100
Valores perdidos 39 39,8
Total 98 100
Tabla 3
Relacion entre el estadio y la estirpe histologica tumoral
Estadio Superior
Estadio | al Estadio | Total
N° Ne° Ne°
Seminoma puro 16 (80%) 4 (20%) 20 (100%)
Otros tumores
testiculares 20 (51%) 19 (49%) 39 (100%)
Total 36 (61%) 23 (39%) 59 (100%)

Prueba de la chi-cuadrado de Pearson p=0,030 (significativo).

El tamafio medio del n6dulo tumoral fue de de
5,17 cm (desviacion tipica: 3,22 cm). No se en-
contraron diferencias significativas en el tamafio
del tumor entre los diferentes tipos histolégicos
de neoplasia testicular, ni entre los diferentes
estadios tumorales

Respecto a la edad, se observé una diferencia
significativa entre los tumores germinales no
seminomatosos y los otros dos grupos (semino-
mas y tumores no germinales). Aunque no entre
estos dos grupos entre si (ANOVA, p=0,000 y test
post hoc de Sheffe) (Fig. 1).

2.- Evolucién de las caracteristicas tumorales

La proporcién del tipo histolégico de tumor y
el estadio tumoral en cada uno de los cinco lus-
tros de estudio se muestran en las Figuras 2 y 3.
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FIGURA 1. Relacién entre la edad media y la estirpe tumoral.
Diagrama de caja (box-plot) que representa la distribu-
cion de edades de los tres grupos de tumores vesicales.
La media de edad de los tumores germinales no semino-
matosos fue de 23,2 afios (desviacion tipica: 6,5 afios), la
media de edad de los seminomas fue de 39,3 afios (des-
viacion tipica: 14,9 afos) y la de los tumores no germi-
nales 37, 3 afios (desviacién tipica: 27,5 afios).

Tpa de fumor
-‘:'-uﬂ THATHE FHIT
u;u'l|1|I PEFEFTEREME

=l

B o

16T 1 1. -1 Bk
1S 1000

1 S St
1.8 08

Penodo de Remps

FIGURA 2. Evolucion del tipo de tumor durante el perio-
do de estudio.

No se observaron diferencias significativas res-
pecto a estos parametros en las distintas fechas
diagnosticas.

3.- Seguimiento y resultados terapéuticos

La mediana del tiempo de seguimiento fue de
45,73 meses (amplitud intercuartil: 87,43 meses).
En 9 casos hubo progresiéon tumoral, correspon-
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FIGURA 3. Evolucién del estadio tumoral durante el perio-
do de estudio.

diendo a recidiva en el otro testiculo en cuatro
casos, recidiva retroperitoneal en 3 casos y falle-
cimiento en 2 casos.

El seguimiento fue lo suficientemente prolon-
gado para poder evaluar el resultado del trata-
miento en 58 casos. El tratamiento efectuado en
estos pacientes, segun el tipo histolégico y el
estadio tumoral, asi como el nimero de los que
progresaron en cada una de las categorias se
recoge en la Tabla 4.

Tabla 4

El analisis de supervivencia segln la estirpe
tumoral y el estadio se muestran en las Figuras 4
y 5. El test de Log-rank mostré una diferencia sig-
nificativa en cuanto a la supervivencia segun la
estirpe tumoral (p=0,000) y el estadio (p=0,000),
excepto entre los estadios | y Il, entre los que no
hubo diferencias significativas respecto a la su-
pervivencia.
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FIGURA 4. Analisis de supervivencia en funcion de la estir-
pe tumoral.

Relacién entre el estadio y tipo tumoral el tratamiento complementario y la progresion tumoral

ORQ LFD RDT QMT L+QMT R+QMT Total
Estadio | SEM (1) 10 0 3 3 0 0 (1) 16
GNS )9 a 0 5 0 0 @) 18
NG (11 0 0 0 0 0 11

Estadioll  SEM 0 0 1 2 0 0 3
GNS 0 0 1 27 6 0 (2) 14

Estadio Il SEM 0 0 0 1 0 0 1
GNS 0 0 0 1) 3 0 0 1) 3
NG 0 0 0 0 0 @1 11
Estadio IV GNS 0 0 0 11 0 0 11
Total  (4) 20 4 5 (4) 22 6 11 (9) 58

ORQ: sélo orquiectomia. LFD: linfadenectomia. RDT: radioterapia. QMT: quimioterapia, L+QMT: linfadenectomia y quimioterpia, R+QMT:
radioterapia y quimioterapia. Entre paréntesis nUmero de casos de cada una de las categoria con progresién tumoral.
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FIGURA 5. Analisis de supervivencia en funcion del esta-
dio tumoral.

DISCUSION

En nuestra serie se comprobé una mayor
afectacion tumoral en el testiculo derecho. Este
dato coincide con lo expuesto en otras series”8,
Algunos autores consideran que los tumores
germinales son mas frecuentes en el testiculo
derecho, mientras que sarcomas y los tumores
de personas mayores predominan en el testiculo
izquierdo®.

Los tumores germinales no seminomatosos
(TGNS) fueron el tipo histoldgico de tumor mas
frecuente (65,2%), coincidiendo con otras series
espafiolas”1911, Aunque en otros paises occiden-
tales la proporcién se invierte ligeramentel2-13, la
distribucioén de los tipos de tumor suele ser seme-
jante, y contrasta abiertamente con la distribu-
cion en otros paises, como los africanos, en los
gue predominan los linfomas!4. La prevalencia
del tipo de tumor no parece estar influenciado
por factores genéticos (como la raza)'>. Por el con-
trario, parece que los factores ambientales son
los mas importantes?6.

En nuestro estudio no se observé un cambio
significativo respecto a la proporcion del tipo de
neoplasia testicular a lo largo del tiempo. En los
cinco lustros estudiados los TGNS (tumores ger-
minales no seminomatosos), fueron mas fre-
cuentes que los seminomas puros. Si bien es
cierto, que en el altimo lustro, las frecuencias
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de ambos tipos de tumores han ido aproximan-
dose. Un resultado semejante ha sido referido
por otros estudios espafioles”-17. Algunos auto-
res europeos han notado un incremento en la
incidencia en todos los tipos de neoplasia testi-
culares (seminoma y TGNS)!8, mientras que
para otros autores serian Gnicamente los semi-
nomas, los que aumentarian su incidencia,
especialmente en la década de los noventa del
pasado siglo®. Por ultimo, para algunos autores
americanos los seminomas aumentarian su
incidencia Unicamente en la poblacién blanca,
permaneciendo estable en la poblacién negra2°.
Estas conclusiones son contrarias a la supues-
ta independencia de la raza sobre el tipo de neo-
plasia testicular®. En nuestro estudio también
se observ6 un incremento constante del nUmero
de neoplasias testiculares registradas hasta el
afio 1999. Esto se explica teniendo en cuenta
que hasta esa fecha el Servicio Militar era obli-
gatorio, por lo que el contingente de la poblacion
atendida permanecia estable. Al suprimirse la
obligatoriedad del Servicio Militar, nuestra
poblacion de referencia disminuyé apreciable-
mente, originando un descenso del ndmero de
neoplasias testiculares tratadas. En definitiva,
aunque el aumento de incidencia de las neopla-
sias tumorales parece una cuestion evidente, el
aumento de la incidencia de seminomas esta
todavia por dilucidar.

El estadio tumoral mas frecuente en nuestra
serie fue el estadio | (58% de los casos). En este
pardmetro también coincidimos con otras series
espafiolas’1011 y de otros paises occidenta-
les815, También se observé un estadio patologi-
co menos avanzado en los seminomas respecto
a los otros tipos de tumores testiculares: un
80% de estadios | en los seminomas, frente a un
51% en el resto de los tumores. Estas propor-
ciones son semejantes a las referidas en otras
Series7,1l,l7,18_

El estadio tumoral més frecuente fue el esta-
dio | en tres de los cuatro lustros estudiados.
Unicamente en el lustro de 1.994 a 1.999 se
invirti6 esa proporciéon. Otros autores como
Hernes et al.’® observan un aumento del porcen-
taje de estadios iniciales (estadio I) con el tiempo,
pasando del 57% al 72% en doce afios. Estos
autores atribuyen este cambio a la mejora en el
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diagnostico de la neoplasia testicular. En nuestra
cohorte también observamos un aumento del
porcentaje de pacientes diagnosticados en el
estadio inicial de la enfermedad, excepto en la
cohorte de pacientes diagnosticados entre 1994 y
1998. Esta anomalia puede deberse al aumento
de la proporcion de TGNS (un 23%), y a un
aumento del tiempo transcurrido entre el primer
sintoma y la cirugia, debido a que en este perio-
do la presion asistencia fue maxima. El intervalo
entre el primer sintoma y la cirugia ha demostra-
do su influencia sobre el estadio tumoral en el
momento del diagnostico”+18,

En nuestra serie no se comprob6é ninguna
relacion entre el tamafio del tumor testicular y
sus caracteristicas histolégicas o evolutivas.
Vergouwe et al.?! en un metaananalisis sobre un
total de 2.587 pacientes, encuentran so6lo una
débil asociacion entre el tamafio tumoral y la pro-
gresion en el caso de tumores testiculares no
seminomatosos.

La edad si mostré una relacion significativa
con la estirpe tumoral, siendo la edad media de
los pacientes con TGNS significativamente
menor que la de los otros dos grupos de tumo-
res. La media de edad de los seminomas fue de
39,2 anos y la de los TGNS 23, 2 afios. Estas
diferencias también se observan en otras series
tanto nacionales”’, como extranjeras®18. Res-
pecto a los tumores no germinales, en nuestra
serie se incluyen tres tipos histolégicos diferen-
tes: los sarcomas, que serian mas frecuentes en
poblacion joven?? (en nuestra serie los dos
casos fueron menores de 18 afios), los tumores
de Leydig que corresponderia a una edad mas
avanzada?® (en nuestra serie sus edades estu-
vieron comprendidas entre los 21 y los 25 afios),
y por ultimo los linfomas que serian tipicos de
edades avanzadasl®?4 (en nuestra serie ambos
fueron ocurrieron en personas mayores de 70
afnos).

Existe una relacion evidente entre el tipo his-
toldgico y el estadio tumoral y el pronéstico de
esta neoplasia. El analisis de la supervivencia
mostro en nuestra cohorte de pacientes que tanto
el padecer un seminoma, como ser diagnosticado
en estadios iniciales de la enfermedad (estadios |
y Il) son factores de buen pronéstico respecto a la
progresion del tumor. El tratamiento de nuestros
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pacientes se ajusto a este supuesto. Asi, en los 10
casos de seminomas en estadio | que se trataron
Unicamente con orquiectomia so6lo se produjo
una progresion tumoral (que tuvo lugar a los 12
afos), mientras que en ninguno de los casos de
seminoma tratados con quimioterapia o radiote-
rapia se produjeron progresiones. En otras
series, el porcentaje de progresiones en semino-
mas con estadio | varia entre el 16% sin trata-
miento, el 11% con radioterapia y el 3% con qui-
mioterapia’. Ante estos datos esta en discusion la
necesidad de afadir otro tratamiento a este tipo
de pacientes. Algunos autores postulan la necesi-
dad de tratar a todos los seminomas en estadio
inicial con radioterapia en los campos paraaérti-
co con el fin de prevenir recidivas retroperitonea-
les'”25. Sin embargo, no siempre es necesario un
tratamiento complementario. Warde et al.26 con-
sideran que el riesgo de recidivas retroperitonea-
les es sélo del 6% a los 5 afios de seguimiento en
pacientes mayores de 34 afos, con tumor menor
de 6 cm y sin invasion tumoral. En estos casos
estaria indicada Unicamente la vigilancia?’. La
quimioprofilaxis en este tipo de tumores con car-
boplatino también ha sido utilizada por algunos
autores?8. Sin embargo, todavia no existen estu-
dios a largo plazo sobre la eficacia de este trata-
miento?’.

Los tumores germinales no seminomatosos
(TGNS) en el estadio inicial se trataron en nues-
tra serie Unicamente con orquiectomia y vigilan-
cia en 9 casos, se asocio linfadenectomia retrope-
ritoneal en 4 casos y poliquimioterapia en 5
casos. De los 8 casos sin tratamiento comple-
mentario hubo 2 recidivas retroperitoneales, por
ninguna en los casos con linfadenectomia y poli-
guimioterapia. En la serie de Germa-Lluch, et al.”
hubo un 22% de recidivas en pacientes someti-
dos Unicamente a vigilancia frente a un 2% en el
caso de los pacientes que recibieron poliquimio-
terapia. La linfadenectomia en este tipo de tumor
pone en evidencia que alrededor de un 30% de los
pacientes estan infraestadiados (tienen metasta-
sis linfaticas retroperitoneales). En este caso es
preciso realizar quimioterapia complementaria
con bleomicina, etopéxido y cisplatino (BEP). En
el caso de que los nddulos sean negativos, la pro-
babilidad de recidivas contintia siendo del 10%?2".
Se considera que los factores de riesgo de progre-
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sién tumoral son: la presencia de invasion vascu-
lar, y la positividad del anticuerpo monoclonal
MIB-1 (signo de actividad proliferativa), y en
menor medida la edad y el tamafio del tumor. En
pacientes sin factores de riesgo la vigilancia es
igual de efectiva que el tratamiento complemen-
tario?l. En caso de pacientes con factores de ries-
go estaria indicado tanto la linfadenectomia como
la poliquimioterapia con BEP. Al considerarse
que la quimioterapia es mejor tolerada que la lin-
fadenectomia, este ultimo tratamiento ha sido
progresivamente abandonado?®.

En los tumores con estadio Il, se considera
que el tratamiento inicial debe ser la quimiote-
rapia mediante BEP o PEB (cisplatino, etopoxi-
do y bleomicina). En nuestra serie ningln pa-
ciente con seminoma presenté recidivas, mien-
tras que entre los pacientes con TGNS hubo dos
recidivas?’. Germa-Lluch, et al.” refieren un 9%
de progresiones con este tratamiento. La alter-
nativa es la radioterapia para los seminomas®°,
utilizada en nuestra serie en un caso, o la linfa-
denectomia para los TGNS, empleada junto a la
quimioterapia en seis de nuestros pacientes,
todas ellas con buenos resultados. En cualquier
caso es fundamental remarcar la importancia
que supuso la introduccion a finales de la déca-
da de los setenta del pasado siglo de la quimio-
terapia basada en el cisplatino, que generé un
cambio radical en el prondstico de este tipo de
tumores. Esto supuso por ejemplo en Islandia
un incremento de la supervivencia a los 5 afios
del 67% en el periodo de 1955 a 1977, al 96% en
el periodo de 1978 a 199912, Por desgracia, en
algunos paises africanos que aun no disponen
de este farmaco, la mortalidad contintdia siendo
elevadas’.

Los estadios Ill y IV, constituyen factores de
mal prondstico. En estos casos se suele utilizar
quimioterapia mas agresiva como PEB o PEI
(cisplatino, etopdxido e ifosfamida), aunque no
esta claro que aumenten la tasa de superviven-
cia?’.

Por ultimo, los tumores no germinales tam-
bién tienen un peor prondstico, bien debido a que
S0N Mas agresivos 0 se presentan en personas de
edad avanzada como los linfomas?4, o bien a que
tiene tendencia a la bilateralidad como los tumo-
res de Leydig®2.
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