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RESUMEN.

Introduccion: Los tumores de células germinales son un grupo heterogéneo de
neoplasias derivadas de la célula germinal primordial. En paises desarrollados, los
tumores germinales gonadales corresponden al 1-3% del total de las neoplasias
pediatricas y su incidencia aproximada es de 0,5-2 por 100.000 en menores de 15
afos, algunas series reportan hasta el 10% del total de las neoplasias infantiles en

cualquier localizacion (1,2).

El tratamiento se realiza con cirugia y posteriormente se administra quimioterapia
PEB 3 o0 4 ciclos de acuerdo con el riesgo prondstico. es el estandar en la
actualidad; con él se logran excelentestasas de respuesta (curacion del 70% al 80%

de los pacientes).

Objetivos: Evaluar el perfil epidemiologico de pacientes con tumores germinales
atendidos en el Hospital Infantil de Morelia en el periodo de enero del afio 2018 al

mes de junio del afio 2021.

Material y métodos: Se realizo estudio observacional, retrospectivo transversal,

descriptivo.

Resultados: Se incluyo a 18 pacientes pediatricos con tumores germinales
gonadales y extragonadales. La edad media de los pacientes fue 13.1+5.4 afios
(rango 2-18 afios). El sexo de los pacientes fue femenino en 27.8% de los casos y
masculino en 72.2%. El 100% de los pacientes con tumores de células germinales
recibié quimioterapia con esquema BEP. El 94.4%(17) recibieron tratamiento
quirdargico. Encontrandose que el 16.7%(3) se encontraba libre de enfermedad, el
61.1%(11) se encontraba en vigilancia, el 11.1%(2) continuaban en tratamiento con
quimioterapia, el 5.6%(1) se encontraban en cuidados paliativos y el 5.6%(1) se

reportaba muerto.



Conclusion

Los tumores germinales en pacientes pediatricos de nuestro hospital tienen un
comportamiento heterogéneo, en parte similary en parte distinto a lo reportado en
la literatura; especificamente, las principales diferencias con la literatura es que se

report6 una mayor edad al diagndstico y subtipos histolégicos distintos a lo
reportado en la literatura.

PALABRAS CLAVE

Tumores germinales, tumores de ovario, tumores testiculos, tumores extra

gonadales, orquiectomia, salpingooforectomia.

ABSTRACT

Introduction: Germ cell tumors are a heterogeneous group of neoplasms derived
from the primordial germ cell. In developed countries, gonadal germ cell tumors
correspond to 1-3% of all pediatric neoplasms and their approximate incidence is
0.5-2 per 100,000 in children under 15 years of age; some series report up to 10%

of all cases. childhood neoplasms in any location (1,2).

Treatment is performed with surgery and subsequently PEB chemotherapy is
administeredin 3 or 4 cycles accordingto the prognosticrisk. Itis the standard today;

With it, excellent response rates are achieved (70% to 80% of patients cured).

Objectives: To evaluate the epidemiological profile of patients with germ cell tumors
treated at the Morelia Children's Hospital in the period from January 2018 to June
2021.



Material and methods: An observational, retrospective, cross-sectional, descriptive

study was carried out.

Results: 18 pediatric patients with gonadal and extragonadal germ cell tumors were
included. The mean age of the patientswas 13.1+5.4 years (range 2-18 years). The
sex of the patients was female in 27.8% of the cases and male in 72.2%. 100% of
patients with germ cell tumors received chemotherapy with a BEP regimen. 94.4%
(17) received surgical treatment. It was foundthat 16.7%(3) were free of disease,
61.1%(11) were under surveillance, 11.1%(2) were still receiving chemotherapy,

5.6%(1) were in palliative care and the 5.6%(1) were reported dead.

Conclusion: Germ cell tumors in pediatric patients at our hospital have a
heterogeneous behavior, partly similar and partly differentto that reported in the
literature; Specifically, the main differences with the literature are that an older age
at diagnosisand histological subtypesdifferentfromwhatis reported inthe literature

were reported.

PALABRAS CLAVE

Tumores germinales, tumor de ovario, tumor testicular, tumores extra gonadales,

orquiectomia, salpingooforectomia. Ooforectomia.

MARCO TEORICO

1. EPIDEMIOLOGIA

Los tumores de células germinales (TCG) son un grupo heterogéneo de neoplasias
derivadas de la célula germinal primordial, que varian en la edad y sitio de

presentacion, histopatologia y potencial maligno. En paises desarrollados, los



tumores germinales gonadales corresponden al 1-3% del total de las neoplasias
pediatricas y su incidencia aproximada es de 0,5-2 por 100.000 en menores de 15
afos, algunas series reportan hasta el 10% del total de las neoplasias infantiles en

cualquier localizacién (1,2).

Representan el uno por ciento de todos los canceres masculinos, corresponden al
90% de los canceres testiculares y son los tumores sélidos mas frecuentes en
hombres entre 20 y 35 afios, habiendo tres picos de mayor incidencia: la infancia,

entre los 20 y los 40 afios y a los 60 afos (3).

Los TCG se observan principalmente en hombres de raza blanca; son mucho mas
raros en la poblacion negra, con una proporcién aproximada de 5:1. Se ha
encontrado unarelacion familiar importante, con aumento en la aparicion de estas
neoplasias entre hermanos. Aunque su causa es desconocida, se han propuesto
teorias sobre influencias hormonales en las células germinales primordiales, pero

lo que parece mas claro son las alteraciones genéticas vistas en estos individuos

(4).

En mujeres son del 2% al 3% de los canceres de ovario en Occidente y aparecen
en jévenes, a unaedad promedio de 20 afios mientras que, en asiaticas y negras

son hasta el 15% de los canceres de ovario (5).

Los TCG extra gonadales son originados a partir de células con migracion anormal
durante el desarrollo embrionario. Son muchomas frecuentesen hombres (90% del
total).

La localizacién mediastinal es muy rara: son del 2% al 5% de todos los tumores
germinales y del 50% al 70% de todos los TCG extra gonadales. Con menos

frecuencia, los TCG se localizan en retroperitoneo, aunque lo mas probable al



encontrar un TCG en esta area es que sea diseminacién temprana de un primario

testicular.

Los TCG del sistema nervioso central (SNC) son el 2% de las neoplasias
intracraneales que surgen antes de los 20 afios; aparecen a menudo en nifios con
unaedad promedio de 12 afios, aunque en algunos paises como JapOn aparecen
alrededor de los 15 afios. Las localizaciones predominantes son la region pineal
(51%) y la supraselar (30%) (5).

2. EMBRIOLOGIA

Las células germinales primordiales se generan en la parte mas caudal del saco
vitelinoy son de origen endodérmico; aparecen desde la cuarta semanay realizan

unamigracion de manera dorsal para ubicarse haciala semana6 en la cresta genital

(6).

Durante la sexta semana bajo la influencia de los genes del cromosoma Y y
posiblemente modificado por el X o informacién genética autosémica, las gonadas
indiferenciadas se transforman en testiculos; del cuarto al séptimo mes permanecen
en la fosa iliaca cerca del anilloinguinaly descienden al escroto durante el octavo

mes de gestacion (6,7).

En ausencia del cromosoma Y la diferenciacién en ovario comienzay alcanzan su
sitio en la cavidad pélvica también al octavo mes. Durante la migracion de las
gonadas se desarrollan los cordones sexuales que dan origen a las células de

Sertoli, la espermatogonia, los foliculos primordiales y la ovogonia (7).

Durante la migracion, pueden detenerse en forma andmala, siempre haciala linea
media del feto y dar origen a los tumores de célulasgerminales extra gonadales que

se localizan en lugares como el sacro, mediastino o sistema nervioso central (6).
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3. BASES GENETICAS

3.1 Tumores germinales testiculares (TCG)

El TCG se origina de una lesion precursora, el carcinoma in situ, el que por una
serie de alteraciones genéticas y epigenéticas progresa a seminoma, pudiendo
desarrollarse este hacia un tumor no seminomatoso. El carcinoma in situ se origina
durante la vida fetal de una célula germinal diploide, que después de eventos
aneuploidicosy de inestabilidad cromosomal, conducen ala futurainvasion de los
tumores seminomatosos y no seminomatosos, observandose en ambas similares
disrupciones gendmicas, pero diferentes caracteristicas morfologicas y perfiles de

expresion genética (5,8).

Las mutaciones en los receptores de la gonadotrofina coriénica y de la
hormona luteinizante en un tejido atréfico de epitelio germinal contribuyen al
desarrollo de los TCG. Se han encontrado también defectos congénitos del

desarrollo, que predisponen a la aparicion de estas neoplasias (9).

Los estudios sobre el genoma de los TCG han evidenciado cambios cromosémicos
que incluyen copias adicionales de la totalidad o de parte de los cromosomas
1,2,7,8,12,14,15,17,21 y Xy un numeroreducido de copias de la totalidad o de parte
de los cromosomas 4,5,11,13 y 18. Dentro de las alteraciones mayormente
identificadas como causantes de una diferenciacion anormal de las células

germinales se encuentran (8).

Hay al menos dos lineas de evidencia que apoyan esta hipétesis.

Primero, los TCG malignos no gonadales muestran aberraciones genéticas que se
asemejan a los de los TCG gonadales del grupo de edad correspondiente. Solo la

asociacion entre el sindrome de Klinefeltery los TCG parece ser exclusivo de los
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TCG nogonadales (en particular, mediastinicos) TCG de adultos. Sin embargo, es
notable que los TCG que surjan en la infanciay los que surgen después del inicio
de la pubertad muestran un profundo diferencias en su biologia molecular a pesar

de una histologia idéntica (5).

Los TCG de testiculo, ovario y no gonadal malignos pospuberes son caracterizado
por unisocromosoma 12p en aproximadamente el 80% de los casos y amplificacién
de segmentos de 12p en la mayoria de los casos restantes. Por el contrario, los
TCG no gonadales que surgen en bebés y nifios pequefios muestran diferentes
aberraciones genéticas, como desequilibrios del cromosoma 1 y pérdida de 6q, y

carecen de amplificacién de 12p en la mayoria casos.

En resumen, el analisis genético distingue subgrupos de TCG por edad, en lugar de
por sitio del tumor o subentidades histolégicas especificas. Esto plantea la
posibilidad de que los TCG prepUberes y pospuberes se desarrollen a partir de
células germinales en diferentes etapas de su desarrollo. Desarrollo, o
alternativamente, algunos subconjuntos pueden surgir de células madre

embrionarias (5).

La segunda linea de evidencia que apoya un origen de células germinales de los
TCG extra gonadales proceden del analisis del desarrollo y la migracidon temprana
de las células germinales. Los estudios embriolégicos revelan que los PGC
aparecen por primera vez en el mesodermo extraembrionario y migran alo largo del
mesenterio hasta el intestino posterior, con proximidad al cOccix, antes de que
entren en las crestas gonadales. Esta la migracion esta dirigida por el c-kit y el
ligando-receptor del factor de células madre emparejar entre otros y requiere la
interaccion con extracelular matriz. A la luz de estos hallazgos, ha se ha propuesto
que los TCG no gonadales se desarrollan a partir de PGC que para algunarazon
nopudo entrar en la cresta gonadal. Los ratones fetales a menudo contienen células
germinales extra gonadales;sin embargo, estos nuncase han visto en el mediastino

o cerebro y, en cambio, se encuentran mas cominmente en tales sitios como la
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glandula suprarrenal, sitios donde no surgen los TCG. No se han observado células
germinales extra gonadales en fetos humanos. Ha sido sugerido que pueden sufrir
apoptosis debido a lafalta de crecimiento. Sin embargo, la posibilidad de que células
germinales extra gonadales en los TCG pueden surgir de células madre
embrionarias. Esto apoyado por la ubicacion de lalinea media casi exclusivamente

visto en estos tumores (5).

Aunque una posible causa paralos TGC es planteada en la hipotesis del sindrome
de disgenesia testicular, en el que, por alteracion en la funcién de las células de
Sertoli, hay un retraso en la diferenciacion de las células germinales que resulta en
aumento del riesgo de formacién de TCG y que puede deberse a diversas
condiciones, no necesariamente relacionadas, como alteraciones genéticas y a

exposicion fetal masculina a ambientes estrogénicos (8).

3.2 Tumores germinales de ovario

Se han reportado mutaciones y amplificaciones en los exones 11 a 17 del oncogén
KIT ubicado en el brazo largo del cromosoma 4, (4912) en aproximadamente un
tercio de los disgerminomas (10).

KIT es un gen receptor de factor de crecimiento importante para la migracion y
desarrollo de las célulasgerminalesnormales. Es unaproteina de tipo 3 de receptor
de tirosin cinasa. Las mutaciones de este gen se asocian con lesiones avanzadas.

Los disgerminomas con expresion del gen KIT pueden considerarse para terapias
blanco (10).

4. MANIFESTACIONES CLINICAS
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En los tumores testiculares. Lo mas frecuente es encontrar un bulto palpable o un
aumento de tamafio en un testiculo, con frecuenciaindoloro,a no ser que aparezcan

complicaciones como una infeccién (orquiepididimitis) o un sangrado (11).

En casos mucho mas raros, estos tumores pueden ocasionar un crecimiento de las
mamas en varones (ginecomastia) por el aumento en la produccion de la beta-
gonadotropina coriénica (HCG). Si aparecen otros sintomas como disnea, dolor
toracico, dolor de espalda o molestias abdominales, es posible que existan

metastasis a distancia pulmonares o ganglionares (11).

En los tumores de ovario. Lo comun es que el cuadro clinico se manifieste con dolor

abdominal y masa abdomino-pélvica palpable de rapido inicio.

En aproximadamente 10% de las pacientes afectadas se reporta dolor abdominal

agudo por distension capsular, necrosis, hemorragia, ruptura o torsion.

Esta masa puede producir sintomas de presién sobre la vejiga o el recto y causar

irregularidades menstruales en pacientes menarquicas (12).

5. MARCADORES TUMORALES

51. MARCADORES TUMORALES EN TUMORES GERMINALES
TESTICULARES.

Las células germinales de los tumores de testiculo producen glicoproteinas de
origen embrionario que ayudan al diagnéstico, diferenciacidon y seguimiento
postquirtrgico de la enfermedad, ademas de que determinan el riesgo de recaida
de la enfermedad (13).
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* Alfafetoproteina (FP): Es unaglicoproteina de alto peso molecular producida en
higado, saco vitelino e intestino fetales. Mientras que en el adulto sano sus niveles
séricos se encuentran en niveles muy bajos (< 5-10 ng/ml), en los TCG,
principalmente en el carcinoma embrionario, se eleva en un 72%. Es importante
resaltar que nunca se eleve en el seminoma puro y que también se aumentaen la
hepatocarcinoma.

» Gonadotrofina coriénica (HCG): Esta glicoproteina de bajo peso molecular,
compuesta por las subunidades alfay beta, se produce normalmente en la placenta
durante el embarazo, siendo sus valores normales menores a 10-15 ng/ml. Esta

aumentadaen el 5% al 10% de los seminomasy en el 100% de las coriocarcinomas

* Deshidrogenasa lactica (LDH): Su elevacion esta en relacion con el tamano y la
proliferacion tumoral. Se eleva en el 60% de los TCG no seminomatosos y en el

80% de los seminomatoso (13).

5.2 MARCADORES TUMORES EN TUMORES GERMINALES DE OVARIO.

Los marcadores tumorales solicitados son: deshidrogenasalactica (DHL) cuyo valor

normal es de: 95-200 U/L; en los disgerminomas los valores se elevan.

La alfa-feto proteina con valores hasta de 10-25 ng/mL en adultos sanos se eleva

cuando hay tumores de senos endodérmicos y en el carcinoma embrionario.

La fraccidén beta de la gonadotrofina coriénica humana (GCh) que se eleva en la

coriocarcinoma no gestacional y cuyos valores normales pueden llegar a 5Ul (1
ng/mL).

El marcador Ca-125 cuyos valores normales son incluso de 35 Ul (14).
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Hasta 95% de los disgerminomas producen fosfatasa alcalina placentaria (PLAP)y
deshidrogenasalactica. La fosfatasa alcalinaplacentariaes mas Gtil como marcador

inmunohistoquimico que como marcador sérico (12).

6. HISTOLOGIA DE LOS TUMORES GERMINALES

6.1 HISTOLOGIA TUMORES GERMINALES DE TESTICULO

Histolégicamente los TCG se han clasificado en dos grandes grupos,
seminomatosos y no seminomatosos, los cuales se diferencian en su

comportamiento bioldgico, en el prondstico y también en larespuesta al tratamiento.

La Organizaciéon Mundial de la Salud (OMS) ha propuesto la siguiente clasificacion
de los TCG (8,15)

* Neoplasia intratubular de células germinales no clasificada

* Tumores de un solo tipo histolégico (formas puras)

- Seminoma con células sincitiotrofoblasticas (subtipo)
- Seminoma espermatocitico

- Seminoma espermatocitico con sarcoma (subtipo)

- Carcinoma embrionario

- Tumor saco vitelino

* Tumores trofoblasticos

- Coriocarcinoma
- Neoplasma trofoblastico

- Coriocarcinoma monofasica
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- Tumor trofoblastico placentario

» Teratoma

- Quiste dermoide

- Teratoma monodérmico

- Teratoma con células soméaticas malignas.

* Tumores mixtos (con mas de un tipo histologico)

- Mixto embrionario y teratoma

- Mixto teratoma y seminoma

- Mixto coriocarcinoma, teratoma y embrionario
- Otros.

7 HISTOLOGIA TUMORES GERMINALES DE OVARIO

El subtipo histolégico mas comun es el derivado de células germinales, que
representa 70% de los casos. En el siguiente orden de frecuencia: disgerminomas,
42 %; teratomas inmaduros, 21%; tumor de senos endodérmicos, 17 %; tumor de

células germinales mixto, 15 % (16).

La Organizaciéon Mundial de la Salud (OMS) define tres categorias (17):

l. Tumores de células germinales primitivas
Il. Teratoma bifasico o trifasico

M. Teratomas monodérmicos y de tipo somatico

Tumores de células germinales primitivas
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Se incluyen los disgerminomas, que suelen ser bilaterales inclusoen 10-15%,1,3
tumores del saco Vvitelino, conocidos también como tumores de senos
endodérmicos, carcinoma embrionario, poliembrioma, coriocarcinomas no

gestacionales y los tumores mixtos de células germinales.

Teratoma bifasico o trifasico

Se incluyen los teratomas inmaduros y los maduros solidos o quisticos (quiste

dermoide).

Teratoma monodérmico y tumores somaticos asociados con quistes dermoides
(carcinoides, grupo tiroideo, melanocitico, tumores del neuroepitelio, carcinomas,

sarcomas y otros) (17).

8. ESTADIFICACION DE LOS TUMORES GERMINALES

8.1 -ESTADIFICACION TUMOR TESTICULAR (TNM)

La clasificaciéon TNM (T: tamafio, N: afectacion o no de los linfaticos regionales y M:

presencia o no de metastasis a distancia) para los TCG es la siguiente (8,13,18):

Tis Ca in situ.

T1 Tumor limitado al testiculo, sin invasion linfovascular, con compromiso de la

tunica albuginea, pero no de la tinica vaginal.

T2 Tumor limitado al testiculo con invasioén linfovascular, se extiende hasta la tinica

vaginal.

T3 Tumor infiltra cordén espermatico.
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T4 Tumor infiltra el escroto.

NO No metastasis retroperitoneales.

N1 Metastasis retroperitoneales < 2cm

N2 Metastasis retroperitoneales 2 - 5 cm

N3 Metastasis retroperitoneales > 5cm

MO No enfermedad metastasica

M1 Enfermedad metastasica a dis

8.2 ESTADIFICACION TUMOR DE OVARIO (FIGO 1998) (17)

Estadio I: limitado a ovario/s

IA: limitado a un ovario, con capsula intacta, sin tumor en la superficie y sin ascitis

IB: afectacion de ambos ovarios, con capsulaintacta, sin tumor en la superficiey sin
ascitis IC: tumor que afecta a uno 0 ambos ovarios, pero que se encuentraen la
superficie, se ha producido rotura capsularo existe ascitis o lavado peritoneal con

citologia positiva

Estadio II: afectacién de ovario/s y pelvis

[IA: extension o metastasis en Utero y/o trompa/s de Falopio
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[IB: extension a otros 6rganos peélvicos

[IC: extension a la pelvis, con presencia de tumor en superficie ovarica, rotura de

capsula ovarica o citologia positiva de ascitis o lavado peritoneal

Estadio lll: extension al peritoneo extra pélvico, incluida la superficie hepética,

epiplon, intestino delgado y/o ganglios retroperitoneales o inguinales

[lIA: afectacion peritoneal microscOpica, ganglios negativos

[1IB: afectacion peritoneal macroscépica, pero con implantes < 2 cm, ganglios
negativosllIC: implantes peritoneales> 2 cm o afectacion ganglionarretroperitoneal

y/o inguinal

Estadio IV: metastasis a distancia.

En caso de derrame pleural sélo se clasificaracomo estadio IV con citologia positiva
(17).

9. TRATAMIENTO ONCOLOGICO

9.1 TUMOR DE CELULAS GERMINALES DE TESTICULO

Estado | (cualquier T NO MO SO) Seminoma: Tiene unatasa de curacion de mas
del 95% a 5 afios (nivellll de evidencia). El tratamiento se realiza desde hace veinte
afios con radioterapia para aodrtica y pélvicaipsilateral de 25 a 30 Gy sobre el area
retroperitoneal, con un fraccionamiento de 150 cGy a 180 cGy dia, protegiendo el
testiculo contralateral. Una opcion es dejar a estos pacientes en observacion, pero

debido a que tienen unatasa de recidiva del 15% a 12 meses, siendo esta mayor
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en los tumores T2 a T4 y cuando hay invasion vascular o linfatica, se prefiere la

radioterapia.

No seminomatoso: Tiene unatasa de curacién de mas del 95%. Si los pacientes
son de facil seguimiento se debe realizar como primera opciéon la diseccion de
ganglios linfaticos retroperitoneales (DGLRP) bilateral modificada (incluye ganglios
linfaticos para cava, inter-aorta cava, pre aérticos, para aérticos e iliacos comunes).
Después de realizada correctamente la DGLRP, es raro que se produzca recidiva
en la zonaintervenida; ésta es curativa en la gran mayoria de los pacientes con
compromiso ganglionarNI. Del 15% al 40% de los pacientes estan sub estadificados
antes de la cirugia. Debido a que la tasa de recidiva retroperitoneal es alta (20% al
25%) no es aconsejable dejar estos pacientes en observacion. La mortalidad
quirdrgica de la DGLRP es menor del 1%. Aproximadamente, el 20% de los
pacientes tendran compromiso de los ganglios linfaticos. Raramente se producen
complicaciones graves como lesiones de los vasos renales o de los uréteres,
pancreatitis, necrosis de la pared aortica, ascitis quilosa, trombo- embolismo
pulmonar, obstruccion intestinal, hemorragias o dehiscencia de suturas. Las
complicaciones menores que pueden ocurrir son infeccién de la herida quirargica,

linfoceles, atelectasias o ileo adinamico prolongado (19).

Unacomplicacién importante de la diseccion bilateral es la eyaculacion retrégrada
con infertilidad secundaria. La DGLRP con preservacion nerviosa simpatica tiene
dos modalidades: con diseccidn o evitando los nervios; con la primera se preserva
la funcion eyaculatoria normal hasta en un 90% de los pacientes. Se debe reducir
al minimo el trauma al plexo hipogastrico delimitando bien la cirugia, impidiendo la
seccion de los nervios contralaterales y preservando con esto la eyaculacién en un
51% a un 88% de los casos. De todas formas, se debe recomendar que se
conserven en banco muestras de semen del paciente antes de la cirugia, ya que la
eyaculacion retrograda sigue siendo un riesgo potencial en toda DGLRP. La
radioterapia no estd contemplada como tratamiento en los TCG no seminomatosos
estado | (19)
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Estadio Il

Seminoma (cualquier T NI-2 MO y SO-1: enfermedad no voluminosay cualquier
TN3MO y cualquier S: enfermedad voluminosa): Se logran tasas de curacion de
mas del 90% en enfermedad no voluminosa 'y mas del 70% en enfermedad

voluminosa. Las tasas de recaida son del 5% al 15%

Para la enfermedad no voluminosa, el tratamiento es la radioterapia, pero con una
dosis mayor en el area ganglionar comprometida entre 24Gy y 30 Gy, de forma
similar al estado |, con buenasrespuestas. Las contraindicaciones para radioterapia
son rindn en herradurapor el alto riesgo de insuficienciarenal luego del tratamiento,
pacientes con un segundo TCG testicular metacronico que ya haya recibido radio
terapia o al que se le haya realizado DGLRP y pacientes con diagnéstico de

enfermedad inflamatoria intestinal.

Para la enfermedad voluminosa el tratamiento es la quimioterapia ya que, con
radioterapia sola, las tasas de recaidas son altas. El esquema cisplatino 20 mg/ m2
intravenoso dias 1 a*5, etoposido 100 mg/m2 intravenoso dias La 5 y bleomicina 30

mg (Ul) intravenosos dias 1,8 y 15 (PEB), cada 3 semanas.

el estdndar en la actualidad; con él se logran excelentes tasas de respuesta

(curacion del 70% al 80% de los pacientes) (19)

No seminomatoso (cualquier T N I-3 MO S-I): En pacientes de buen pronéstico se
logra unatasa de curacion de mas del 90%. El tratamiento inicial puede serlacirugia
(DGLRP), pero de acuerdo con los hallazgoshay pacientesquetienen un altoriesgo
de recaida, por tener compromiso de 6 o0 mas ganglios, tamafio ganglionar mayor
de 2 cm y extensidn extra ganglionar, por lo que, en dichos pacientes, se debe
asociar quimioterapia con esquema PEB 3 0 4 ciclos segun si el paciente presenta

riesgo bajo, intermedio o alto. Los pacientes que no cumplen con los criterios
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anteriores se pueden dejar en observacién si son de facil seguimientoo si no es
posible, se les administra quimioterapia PEB 3 ciclos. Los pacientes con mucha
masa tumoral de prondstico favorable alin tienen unatasa de curacion del 70% al
80%, con respuestas a la quimioterapia PEB 3 ciclos del 85% al
90%/57,58,59,60,61) Las masas residuales,luego de quimioterapiacon marcadores

negativos, deben ser extirpadas (19).

Estado Il (cualquierT, cualquier N, Ml y cualquier S): Los pacientes con estado I
se benefician,todos, del tratamiento con quimioterapia PEB. Se administran 3 ciclos
en los casos de buen prondsticoy 4 ciclos en los casos de prondéstico intermedio 0
malo, logrando, en estos pacientes, unatasa de curacion del 70% al 80%, pero con

respuestas completas no duraderas en el 20% al 30% de los sujetos.

Los factores que influyen en una mejor sobrevida en estos pacientes son que sea
de buen prondstico, que se logre hacer una cirugia cito reductora completa y que

se encuentre en la patologia menos del 10% de células tumorales viables (19).

9.2 TUMOR DE CELULAS GERMINALES DE OVARIO

En los estados tempranos | y Il se realiza cirugia, salpingooforectomia unio bilateral,
de acuerdo con la edad de la pacientey con el deseo o no de un embarazo posterior.
En los estados IA solo se realiza cirugia. En los estados IB, IC y Il se administra
posteriormente quimioterapia PEB 3 ciclos. En los estados avanzados Ill o IV se
prefiere dar quimioterapia con PEB 4 ciclos, aunque hay controversia acerca de la
posibilidad de realizar cirugia inicial. En caso de recurrencia se administrara
quimioterapia de rescate, con esquema VelP o VIP 4 ciclos, dejando abierta la

posibilidad de nueva cirugia (19).

10. TRATAMIENTO ONCOLOGICO PARA TUMORES DE CELULAS
GERMINALES EXTRAGONADALES
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10.1 TUMOR DE CELULAS GERMINALES RETROPERITONEO

El tratamiento se realiza con cirugia (DGLRP) y posteriormente se administra
quimioterapia PEB 3 0 4 ciclos de acuerdo con el riesgo prondstico. Si persiste

enfermedad residual esta indicada una nueva cirugia, de ser posible.

10.2 TUMOR DE CELULAS GERMINALES DEL SISTEMANERVIOSO CENTRAL

Para su diagnéstico, los TCG del SNC requieren de una biopsia; no estaindicada la
reseccion total de la masa intra craneana. Si se presenta hidrocefalia por
obstruccion al drenaje del liquido cefalorraquideo (LCR), se debe realizar una
derivacion ventriculo peritoneal. En el caso de germinomas, el tratamiento indicado
seria la radioterapia craneo espinal,aunque hay unagran controversia sobre si la
guimioterapia con esquema PEB se deberia usar al inicio o sola mente en caso de
recidiva después de radioterapia. Con radioterapia se logra una supervivencia total
a 5 afios de 85% y 90%. En los no germinomas, el manejo inicial deberia ser con
quimioterapia PEB 4 ciclos a dosis iguales que las descritas antes; pero también
hay controversia acerca del uso de la radioterapia inicial. En el caso de recurrencia
de un germinoma se administrara quimioterapia con esquemaPEB 4 ciclos y en el
caso de recurrencia de no germinoma se administrara quimioterapia de segunda

linea (rescate) con esquema VelP o VIP 4 ciclos.

11. TRATAMIENTO QUIRURGICO

11.1 TRATAMIENTO DE LOS TUMORES DE CELULAS GERMINALES DEL
OVARIO.

Teniendo en cuenta que la supervivencia libre de recaida de los teratomas es de
98% tratados solo con cirugia, la recomendacion general es que los teratomas

maduros e inmaduros resecados completamente deben ser sometidos a un
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seguimiento cercano con marcadores tumorales séricos e imagenes diagnosticas
reservando la quimioterapia solo para aquellos teratomas que progresan o tienen
aumento de los marcadores tumorales que indicaran que hay un componente
maligno (20-22).

Los disgerminomas son tumores malignos muy sensibles a la radioterapia; pero
debido a la toxicidad producida sobre la fertilidad y los 6rganos pélvicos, esta
modalidad de tratamiento no es recomendada en las nifias. La recomendacion
estandar para el tratamiento de estadios | de disgerminomas es el seguimiento

cercano con imagenesdiagnosticas debido a unriesgo de recurrenciade 20 a 25%.

Los tumores germinales malignos diferentes al disgerminoma en estadios | pueden
ser tratados con cirugia y observacion postquirdrgica; pero, como lo demostré el
COG en estudio AGCTO0132, tienen una alta frecuencia de recaida
(aproximadamente 50%) con una supervivencia libre de evento a 4 afios de 52%
(95% IC, 31% - 69%), aunque son pacientes cuya supervivencia global a 4 afios
alcanza 96% (95% IC, 74% - 99%) cuando su recaida es tratada con tres ciclos de
quimioterapia BEP (23,24).

Los estadios avanzados de los tumores de células germinales malignos de ovario
la estrategia de tratamiento incluyelacirugia y quimioterapiaBEP, la cual puede ser
adyuvante o neoadyuvante de acuerdo a la resecabilidad del tumor al momento del

diagnastico.

11.2 TRATAMIENTO DE LOS TUMORES DE CELULAS GERMINALES DEL
TESTIiCULO.

El tratamiento de los tumores de células germinales del testiculo tiene como parte
fundamental la orquiectomia. Se ha informado que la supervivenciaa 5 afios del

teratoma maduro e inmaduro en los nifios pre puberes es de 100% (11). Por el
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contrario, en los nifios post puberes las recaidas por metastasis retroperitoneales
sugiere la presencia de focos microscopios no detectados; lo anteriora generado la
conducta de recomendar en la poblacién de adolescentes la reseccion de ganglios

linfaticos o las masas retroperitoneales residuales post quimioterapia (15).

Los seminomas puros estadio | muestran excelente supervivencia global (100%)
manejados con orquiectomia y uno o dos ciclos de monoterapia con cisplatino o
carboplatino. Por el contrario, los seminomas de estadios mas avanzados y los
tumores germinales no seminomatosos, los tumores mixtos y los seminomas con
niveles elevados de alfafetoproteina requieren de tratamiento con quimioterapia

multiagentes como tratamiento adyuvante.

12. SEGUIMIENTO.

El seguimiento de los pacientes con TCG se debe realizar como se indica:

Durante el primer afio se deben hacer controles mensuales, con examen fisico
completo, radiografia de térax, niveles séricos de AFP, b-HCG, LDH y TAC

abdomino-pélvica cada 3 meses.

Durante el segundo afio se deben hacer controles bimensuales, con examen fisico
completo, radiografia de térax, niveles séricos de AFP, 5-HCG, LDH y TAC

abdomino-pélvica cada 4 meses (19).

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA A INVESTIGAR

En paises desarrollados, los tumores germinales gonadales corresponden al 1-3%

del total de las neoplasias pediatricas y su incidencia aproximada es de 0,5-2 por
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100.000 en menores de 15 afios, algunas series reportan hasta el 10% del total de

las neoplasias infantiles en cualquier localizacion (1,2).

Representan el uno por ciento de todos los canceres masculinos, corresponden al
90% de los canceres testiculares y son los tumores sélidos mas frecuentes en
hombres entre 20 y 35 afios, habiendo tres picos de mayor incidencia: la infancia,

entre los 20 y los 40 afios y a los 60 afos (3).

En mujeres son del 2% al 3% de los canceres de ovario en Occidente y aparecen
en jévenes, a unaedad promedio de 20 afios mientras que, en asiaticas y negras

son hasta el 15% de los canceres de ovario (5).

Por lo tanto, nos hacemos la siguiente pregunta. ¢ Cual es el perfil epidemiologico
de pacientes con tumores germinales en el Hospital Infantil de Morelia en el periodo
de Enero 2018 ab Junio 2021 ?

JUSTIFICACION

Considero importante realizar este estudio que permitira al servicio oncologia del
Hospital Infantil de Morelia y al servicio de pediatria en general conocer las
caracteristicas epidemioldgicas de los pacientes que son atendidos por tumores
germinales que acuden en este hospital, Esto a su vez nos dara la oportunidad de
comparar nuestros resultados con los reportados en la literatura nacional e
internacional y asi poder hacer las modificaciones necesarias a los protocolos de

estudio y tratamiento en un futuro enfocado en nuestra epidemiologia.

Este estudio es factible de hacer ya que se cuenta con el archivoy los expedientes
de los pacientes con diagnostico de tumores germinales atendidos en el periodo de

enero del afio 2018 al mes de junio del afio 2021.
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OBJETIVOS

OBJETIVO GENERAL.

Evaluar el perfil epidemiolégico de pacientes con tumores germinales
atendidos en el Hospital Infantil de Morelia en el periodo de enero del afio 2018

al mes de junio del afio 2021.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

1. Identificar las principales manifestaciones clinicas al momento del

diagnoéstico.

2. Describir el nivel de los marcadores tumorales al diagnoéstico.

3. Clasificarlos tumores germinales por su variedad histolégicay los estadios

al momento del diagndstico de los pacientes con tumores germinales

4. ldentificar la presencia de _metastasis al momento del diagnostico y la

localizacion.

5. Describir el tratamiento de los pacientes estudiados con tumores germinales.
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MATERIAL Y METODOS

Se realiz6 un estudio observacional, retrospectivo transversal, descriptivo

Sin riesgo para el paciente.

Para recabar informacion sobre las variables del estudio se desarrollé una hoja de
recoleccion de datos (ver anexol)de todos los expedientesclinicos de los pacientes
con el diagndstico de tumor germinal en los ultimos 3 afos, posteriormente se
vaciaron todos estos datos en unahojade recoleccion de datos del programa SPSS

versidon 10 para posteriormente realizar su analisis estadistico.

UNIVERSO DE ESTUDIO

Se revisaron todos los expedientes clinicos que presentaron el diagndstico de tumor

germinal de enero del 2018 — junio del 2021, en el Hospital Infantil de Morelia.

DEFINICION DE LAS UNIDADES DE OBSERVACION

La unidad de observacion fueron los expedientes clinicos de los tumores

germinales.

CRITERIOS DE INCLUSION

Pacientes con diagndstico de tumor germinal, de 0-18 afios, diagnosticados en el
Hospital Infantil de Morelia con cualquiera de las variedades histolégicas de los

tumores germinales, que cuenten con expediente clinico.

CRITERIOS DE EXCLUSION
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Ningun criterio de exclusion

CRITERIOS DE ELIMINACION

Pacientes con informacion incompleta.

DEFINICION DE VARIABLES Y UNIDADES DE MEDICION

diagnaostico del
paciente.

DEFINICION CRITERIO
VARIBLES OPERACIONAL TIPO DIAGNOSTICO
1. Tumores Se diagnostica el Cualitativa Diagnostico por biopsia
germinales tumor por resultado ordinal. o Clinico.
de biopsia.
1.3 sintomas al Se describe el Cualitativo Aquel sintoma o signo
diagnostico sintoma pivote al ordinal que el paciente refiera

como motivo de
consultas de primera
vez:

Aumento de volumen
Dolor

Fiebre

Astenia- adinamia

Pérdida de peso
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2. Marcadores

Se describe los

2.1HGC: valores

Niveles de marcadores

Tumorales niveles de los normales tumorales;
marcadores menores a 10-15 | 1) AFP: Valor absoluto
tumorales al ng/ml. de AFP en Ul/ml
diagnastico. (ng/ml) al diagndstico
2.2AFP: Niveles | 2) HGC FB Valor
normales absoluto de la
menores 5-10 subunidad beta de la
ng/mi hormona
gonadotrofina
coridnica en muUl/ml.
3. Variedad Se describe la Cualitativo Reporte histopatologico
histoldgica. estirpe histoldgica ordinal del expediente:
del cual deriva el
tumor primario. - Tumores de senos
endodérmico
- Carcinoma
embrionario
- Teratoma
- Teratocarcinoma
- Gonadoblastoma.
- Otros (Seminoma,
Coriocarcinoma,
células germinales
mixto).
4., Estadio Se describe el Cualitativo e Tumores de ovario
estadio en el que se ordinal Clasificacion de la

encontraba al
diagnastico.

COG (Anexo 1)

e Tumores testiculares
clasificacion de la
COG. (Anexo 2)
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5. metastasis al Se describe el Cualitativa Aquel paciente que
diagnostico y estadio de Nominal presente metastasis al
localizaciéon metastasis al ser ser diagnosticado con

diagnosticados con tumor germinal y su
tumor germinal. localizacién primaria.

6. Tratamiento Se describe el Cualitativo e Quimioterapia
oncolégico tratamiento que ordinal e Radioterapia

recibe el paciente al e Quimioterapia +
ser diagnosticado. Radioterapia
7.Tratamiento

quirdargico

7.1Tipo de cirugia Se describe la Cualitativa e No aplica

testicular cirugia que recibe el Nominal e Orquiectomia radical

paciente al ser inguinal
diagnostico con e Orquiectomia radical
tumor testicular escrotal
7.2. Tipo de cirugia Cualitativa e No aplica
Ovario . Nominal e Ooforectomia
Se describe la . .
o _ e Salpingooforectomia

cirugia que recibe el e Histerectomia y
paciente al ser salpingooforectomia
diagnostico con
tumor de ovario

7.3 Tipo de cirugia | Se describe la Cualitativa e No aplica

SNC cirugia que recibe el Nominal e reseccién tumoral

paciente al ser
diagnostico con
tumor de SNC.
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SELECCION DE LAS FUENTES, METODOS, TECNICASY PROCEDIMIENTOS
DE RECOLECCION DE LA INFORMACION.

La informacion para obtener estos datos se obtuvo recabando los datos de los
pacientes en los expedientes que acudieron al servicio de oncologia de enero del
2018 a junio del 2021.

« Lainformacion se registré mediante un formato de captacién de datos. (anexo)
« Realizar el analisis estadistico.

« Redactar las conclusiones, procedimientos a realizar para el procesamiento y

tratamiento estadistico.

PROCEDIMIENTOS A REALIZAR PARA EL PROCESAMIENTO Y
TRATAMIENTO ESTADISTICO

Para recabar informacion sobre las variables del estudio se desarrollé unahoja de
recoleccion de datos (ver anexol)de todos los expedientesclinicos de los pacientes
con el diagndéstico de tumor germinal en los dltimos 3 afios, posteriormente se
vaciaron todos estos datos en unahojade recoleccion de datos del programa SPSS

version 10 para posteriormente realizar su analisis estadistico.

ASPECTOS ETICOS

Es un trabajo que no pone en riesgo a los pacientes, respetando la difusion de
resultados el anonimato, la confidencialidad, asi como lo establecido en el
reglamento de investigacion de la ley de salud, la declaracién de Helsinki y sus
actualizaciones de la asociacion médica mundial, como del reglamente del comité
de ética en investigacion tanto del Hospital como de la Facultad de Ciencias
Médicas y bioldgicas “Dr. Ignacio Chavez”.
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RESULTADOS

CARACTERISTICAS DEMOGRAFICAS Y MANIFESTACIONES CLINICAS DE
LOS PACIENTES

En este estudio se incluyeron un total de 18 pacientes pediatricos con tumores
germinales gonadalesy extragonadales que fueron atendidos en el Hospital Infantil
de Morelia “Eva Samano de Lopez Mateos”. La edad media de los pacientes fue

13.1+5.4 afos (rango 2-18 afos). El sexo de los pacientes fue femenino en 27.8%

de los casos y masculino en 72.2% [Tabla 1].

Caracteristicas Valores
Edad (ainos) 13.1+5.4
Sexo
Femenino 27.8(5)
Masculino 72.2(13)

Manifestaciones clinicas

Aumento de volumen 72.2(13)
Dolor 72.2(13)
Fiebre 11.1(2)
Astenia- adinamia 44 .4(8)
Pérdida de peso 16.7(3)

SUBTIPOS HISTOPATOLOGICOS DE LOS TUMORES DE CELULAS
GERMINALES
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Enseguida, se identificaron los subtipos histopatoldgicos de los tumores de células
germinales. EI mas comudn fue el tumor mixto (38.9%), el tumor de senos
endodérmicos (22.2%), el disgerminoma (11.1%) y el seminoma (11.1%). Los
menos frecuentes fueron el tumor del estroma gonadal (5.6) y el carcinoma

embrionario [Figura 1].

Tumor mixto de celulas germinales 38.9%

Tumor de senos endodérmicos 22.2%

Disgerminoma 11.1%

Seminoma 11.1%

Tumor del estroma gonadal . 5.6%
Carcinoma embrionario . 5.6%

No se realiz6 biopsia . 5.6%

0.0% 50.0%

Grafica 1. Subtipos histopatologicos de los tumores de células germinales.

LATERALIDAD, ESTADIO, METASTASIS Y MARCADORES TUMORALES DE
LOS TUMORES DE CELULAS GERMINALES

Eltumor fueizquierdoen 38.9% de los casos, derecho en 38.9%, bilateral en 11.1%
de los casos y en 11.1% no se indico la lateralidad en el expediente. EI 5.6% de los
tumores que corresponder 1 paciente de la poblacién estudiadano serealizé biopsia

ya que este afectaba el sistema nervioso central y por su gravedad el diagnostico
fue clinico.
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En base a los estadios al diagnéstico. EI 50% se encontraban en estadio |, el 5.6%

en estadio ll, el 27.8% en estadio lll y el 11.1% en estadio IV. Tenian metastasis al

diagnostico el 16.7% de los pacientes. Los valores medios de alfa-feto proteina
(AFP) y gonadotrofina coriébnica humana (hCG) fueron 845.1+2122.1 vy

1405.5+3757.0, respectivamente [Tabla 2]. Tuvieron valores positivos de AFP el

50%, negativos el 38.9% pero en 11.1% no se cuantificaron sus valores. Tuvieron

valores positivos de hCG el 44.4% de los pacientes, negativos el 50% y en 5.6% no

se cuantificaron [Tabla 2].

Caracteristicas

Lateralidad, %(n)
Izquierda
Derecha
Bilateral
Estadio, %(n)
I
Il
Il
v
No biopsia
Metastasis, %(n)
Si
Alfafetoproteina (AFP)
Positiva, %(n)
Negativa, %(n)
No se midio
Gonadotrofina coriénica humana (hCG)
Positiva, %(n)

Negativa, %(n)

Valores

38.9(7)
38.9(7)
11.1(2)

50.0(9)
5.6(1)
27.8(5)
11.1(2)
5.6(1)

16.7(3)
845.1+2122.1
50.0(9)
38.9(7)
11.1(2)
1405.5+3757.0
44.4(8)
50.0(9)
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No se midio 5.6(1)

TRATAMIENTO DE LOS TUMORES DE CELULAS GERMINALES

El 100% de los pacientes con tumores de células germinales fueron tratados con
quimioterapia con esquema BEP. El 94.4%(17) recibieron tratamiento quirdrgico.

El tipo de cirugia fue reseccion completa en 77.8% de los casos, reseccion
incompleta 5.6% y biopsia en 11.1% [Tabla 3].

La lateralidad fue: unilateral en el 83.3% y bilateral en 11.1%.

Tratamiento Valores
Quimioterapia, %(n) 100.0(18)
Cirugia, %(n) 94.4(17)

Lateralidad Cirugia, %(n)

Unilateral 83.3(15)
Bilateral 11.1(2)
Tipo de cirugia, %(n)

TCG de ovario

Ooforectomia 5.8(1)
Salpingooforectomia 17.6(3)
Histerectomia y salpingooforectomia 5.8(1)

TCG de testiculo

Orquiectomia radical inguinal 64,7(12)
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Orquiectomia radical escrotal 58 (1)

ESTADOCLINICO DE LOS PACIENTES AL MOMENTO DEL ESTUDIODE LOS
NINOS ATENDIDOS CON TUMORES DE CELULAS GERMINALES

Finalmente, se identificd de los tumores de células germinales encontrando que, el
16.7%(3) se encontraba libre de enfermedad, el 61.1%(11) se encontraba en
vigilancia, el 11.1%(2) continuaban en tratamiento con quimioterapia, el 5.6%(1) se

encontraban en cuidados paliativos y el 5.6%(1) se reportaba muerto. [Figura 2].

ESTADO CLINICO DURANTE EL ESTUDIO

CURACION -
EN TRATAMIENTO CON QUIMIOTERAPIA -
CUIDADOS PALIATIVOS l
MUERTE '

0.00% 10.00%  20.00%  30.00%  40.00%  50.00%  60.00%  70.00%

Grafica 2. El estado clinico al momento del estudio de los tumores de células

germinales.
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DISCUSION

Los tumores de células germinales en la poblacion pediéatrica presentan un
panorama clinicoy demogréfico diverso. Estos tumores, que se originan a partir de
células germinales pluripotentes, exhiben un amplio espectro histopatologico, que
incluye teratomas, tumores del saco vitelino, coriocarcinomas y germinomas(29). El
grupo demogréafico afectado comprende principalmente adolescentes y adultos
jovenes, aunque también pueden ocurrir en nifios mMmas pequefos. Las
manifestaciones clinicas varian segun el tipo y la ubicacion del tumor y abarcan
sintomas como dolor abdominal, hinchazén y desequilibrios hormonales(30). El
diagnastico preciso a menudo implica una combinacion de imagenes radioldgicas,
andlisis de marcadores tumorales y examen histopatolégico. Las estrategias de
tratamiento estan determinadas por factores como el tipo de tumor, el grado de
diseminacion y la edad del paciente. Los enfoques estdndar abarcan reseccion
quirdrgica, quimioterapiay, a veces, radioterapia. Los TCG malignos requieren un
enfoque multidisciplinario, en el que la experiencia de oncodlogos, cirujanos y
oncoélogos radioterapeutas pediatricos converjan para formular un plan de
tratamiento 6ptimo(31). A pesar de las complejidades asociadas con estos tumores,
los avances en el diagnéstico y los regimenes de tratamiento personalizados
continian mejorando los resultados y ofrecen esperanzas de una mejor calidad de
vida para los pacientes pediatricos afectados(32). En este estudio, presentamos el
perfil epidemiolégico, histopatolégico y tratamiento de los pacientes pediatricos con
tumores de células germinales en el Hospital Infantil de Morelia. A continuacion,

analizamos los principales hallazgos de este estudio.

Primero, la edad media de los tumores fue de 13.1 afios al momento de la ultima
valoracién lo que es parecido a los reportes de la literatura, ya que los pacientes
tenian un seguimiento por algunos afios y se ha reportado que, los tumores de

células germinales gonadales exhiben unadistribucion bimodal. El primer pico se
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observa en niflos pequefos (de 0 a 4 afios), y un segundo pico se observa a partir
de los 9 afiosen las nifiasy de los 11 afios en los nifios, lo que refleja la edad de
inicio de la pubertad especifica por sexo(30). Por otro lado, la mayoria de los
tumores ocurrieron en hombres lo que es similar a lo reportado previamente por
diversos autores como Kaatsch, Cecchetto, Zambrano y cols. quienes reportaron
que, los tumores de células germinales gonadales son mas frecuentes en hombres

que en mujeres(33-35).

Segundo, las manifestaciones clinicas de los pacientes son las esperadas ya que
las mas comunes fueron aumento de volumen, dolor, astenia y adinamia. La
literatura también indica que las tumoraciones y el dolor son las manifestaciones
clinicas mas frecuentes en las pacientes sintomaticas. De acuerdo con Kaury cols.
el sintoma de presentaciéon mas comun es dolor abdominal y dolor pélvico junto a
una masa abdominal palpable (85%), mientras que unos pocos (10%) pueden
presentar sintomas agudos debido a torsion, hemorragia o rotura ovarica. Esto

coincide con nuestros hallazgos(36).

Tercero, en cuantoa los subtipos histopatoldgicos el mas comun fue el tumor mixto,
seguido de los tumores de senos endodérmicos, disgerminoma y seminoma. Esto
es distinto a lo reportado en otros estudios en donde se ha reportaron que, los
tumores de células germinales comprenden los seminomas que representan 30 a
40% de los casos y tumores no seminomatosos que representan 60 a 70% de los
casos en hombres y los disgerminomas y no disgerminomas en mujeres(37).
Cecchetto por su parte, reportd que, la entidad maligna mas comun en los nifios
fueron los tumores del saco vitelino mientras el disgerminoma fue mas frecuente
durante la adolescencia(38). Ulbright y cols. por su parte, documentaron que los
teratomas fueron los mas frecuentes en el ovario, y los disgeminomasy los mixtos
en los testiculos(39). Por tanto, la distribucion de los subtipos histopatolégicos de
tumores germinales en nuestros pacientes es diferente de lo reportado en otros
estudios. Es posible que se requiera de un numero mayor de pacientes estudiados

para contrastarlo con la literatura.
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Cuarto, en cuanto al estadio clinico de los tumores la mitad se detectaron en
estadios |, y en su mayoria los restantes en estadio Ill y IV, indicando que, si bien
no es raro identificar tumores en etapas tempranas, también una proporcion
importante se detecta en etapas tardias. Ello representa un area de oportunidad en
cuantoa la necesidad de mejorar la identificaciontempranade estos tumores en los
pacientes pediatricos (39,40). Por otro lado, desarrollaron metastasis una quinta
parte de los pacientes. Esta tasa es alta, en comparacion con lo reportado por Oing
y cols. quienesreportaron una tasa de metastasis 6sea de 3-9%(41). Lobo y cols.
por su parte encontraron metéstasis en 15y 20% en pacientes con seminomasy no

seminomas(42). Esta frecuencia de metastasis es similar a la de nuestro estudio.

Quinto, en cuanto al tratamiento de los pacientes todos los pacientes recibieron
quimioterapia, y la mayoria cirugia, mas comunmente reseccion completa. Ello esti
de acuerdo con lo recomendado como el estandar de manejo de tumores
germinales por el Grupo Europeo de Consenso sobre el Cancer de Células
Germinales (EGCCCG), que establece que los tumores de células germinales son
altamente sensibles a la quimioterapia basada en platino, y que en conjunto con
radiacion y cirugia, conduce a altas tasa de curacion; 299% en las primeras etapas
y del 90%, 75-80% y 50% en la enfermedad avanzada con criterios pronosticos
‘buenos','intermedios'y 'malos'(43). De hecho, en nuestro estudio cerca del 90% se
encontraban en vigilancia, curacion o se encontraban en tratamiento
quimioterapéutico y alrededor del 10% fallecieron o se encontraban en cuidados
paliativos. Lo que es similar a otros reportes. Goldberg y cols. por su parte
reportaron tasas de curacién cercanas a 95%. Otros reportes, sin embargo, han
reportado peores tasas de curacion y menor sobrevida, como el reporte de Usmani
quien reportd que en mujeres con tumores de células germinales que el 5.9%
fallecieron durante el seguimiento, el 44.4% tuvieron una supervivencia libre de
enfermedadde 39.7% y el 9% presentaron recurrencia(44). Asi, nuestros resultados

son similares a los reportados en la literatura.
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CONCLUSION

Los tumores germinales en pacientes pediatricos de nuestro hospital tienen un
comportamiento heterogéneo, en parte similary en parte distinto a lo reportado en
la literatura; especificamente, las principales diferencias con la literatura es que se

reportd una mayor edad al diagnostico y subtipos histologicos distintos a lo
reportado en la literatura.

Las similitudes, se encontraron en la mayor proporcién de pacientes del género
masculino, en las manifestaciones clinicas, en el estadio al diagnostico y en la

proporcion de metastasis, el tratamiento ofrecido a los pacientesy el estado clinico
del paciente reportado al momento de realizar el estudio fueron buenos en general.
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ANEXOS

Tabla 2: Estadificacion (COG) de los tumores de ovario en niiias v adolescentes.

Estadio Descripcion

| Limitado al ovario u ovarios; lavado peritoneal negativo para células tumorales.
Sin evidencia clinica, radiologica o patoldgica da enfermedad mas alla del ovario.
Marcadores tumorales normales después de un apropiado tiempo de descenso
de la vida media posquirtirgica.
La presencia de gliomatosis* peritoneal no aumenta el estadio de la paciente.

1l Residual microscopica o ganglios linfiticos positivos (< 2 cm medido por
patologia).
Lavado peritoneal negativo para células tumorales.
Marcadores tumorales positivos o negativos.
La presencia de gliomatosis peritoneal no aumenta el estadio de la paciente.

1] Compromiso de ganglios linfaticos por metastasis (> 2 cm medido por patologia).
Residual macroscdpico o biopsiade solamente.
Compromiso visceral contiguo (omeniun, intestino, vejiga).
Lavado peritoneal positivo para células tumorales.
Marcadores tumorales positivos © negativos.

v Metastagis a distancia, Incluyendo higado.

* Gliomatosis: Nodulos peritoneales compuestos complatamente de tejido glial maduro, sin elementos malignos.

Tabla 3: Estadificacién (COG) de los tumoras testiculares en niios y adolescentes.

Estadio Descripcién

| Limitada al testiculo.

Completamente resecado por arquidectomia inguinal alta u orquidectomia escrotal
sin derramamiento tumaoral.

Sin evidencia clinica, radioldgica o patalbgica de enfermedad mas alla del
testiculo.

Marcadores tumorales normales después de un aprepiado tiempo de descenso
de la vida media posquirdrgica (los pacientes con marcadores ncrmales o
desconocidos al diagndstico deben tener una diseccidn de ganglios
retroperitcneales ipsilaterales negativos para confirmar el estadio 1).

1] Orquidectormia transescrotal con derramamiento macroscdpico tumoral.
Enfermedad microscopica del escrote o en el corddn espermatico alto (< 5 cm del
borde proximal}.

Compromiso de ganglios linfaticos retroperitoneales (= 2 ¢m).
Marcadores tumorales positivos después de un tiempo adecuado de descenso de
Ja vida media.
1] Compromiso de ganglics retroperitonealss (> 2 cmy}.
Sin compromisao visceral o extra abdominal.
IV Metastasis a distancia, incluyende higado,
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HOJA DE RECOLECCION DE DATOS TUMORES GERMINALES

EXPERIENCIA CLINICOTERAPEUTICA DEL HIM “EVA SAMANC LOPEZ MATEQOS”

1.- NOMBRE:

2- EXPEDIENTE:

3-EDAD: {afios)

4-LUGAR DE ORIGEN:

5-DIAGNOSTICO CLINICO: FECHA:

6.-REPORTE DE HISTOPATOLOGIA: FECHA:

TESTICULO

1. Tumores de senos endodérmicos 2. Carcinoma embrionario, 3.Teratoma
4.Teratocarcinoma. 5. Gonadoblastoma. 6. Corfocarcinoma. 7.células germinales
mixto &.0tros (Seminoma)

OVARIO

1. Disgerminomas. 2. teratomas inmaduros 4.- teratoma maduro 3. tumor de senos
endodérmicos 4. tumor de células germinales mixto. 5. Tumor del estroma gonadal 6.
Coriocarcinoma 8.- tumaor carcinoide 9.- Otros

SNC.-

1.-Disgerminomas. 2. Tumores del saco vitelino 3. Carcinoma embrionario 4.-
coriocarcinama 5.- celulas germinales mixto 6.- otros.

7. SINTOMAS AL DIAGNOSTICO:
1JAUMENTO DE VOLUMEN 2} DOLOR (ABDOMINAL) 3) FIEBRE 4) HALLAZGO A LA
EF {masa abdomino-pélvica} 5)ASTENIA ADINAMIA  e/PERDIDA DE PESO

8.-ESTADIO:
1L {211 3) 1L {41V

9.- METASTASIS AL DIAGNOSTICO
(1351 (ONO DONDE.

10-LABORATORIO:

AFP

(1}81 {INO

(1 ) NEGATIVO (2} POSITIVO
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FB HGC
(1181 {(MNO
(1 Y NEGATIVO (2) POSITIVO

11. TRATAMIENTO
11. 1 QUIMIOTERAPIA:
(1} QUIMIOTERAPIA {2) RADIOTERAPIA (3} QUIMIOTERAPIA + RADIOTERAPIA

11.2 -CIRUGIA:
(1181 {MNO FECHA:

11.2.1. TIPO DE CIRUG1A

.1} BIOPSIA INSCISIONAL 2) BIOPS1IA EXCISIONAL (TUMORECTOMIA) 3) BAAF.
4)RESECCION INCOMPLETA 5) RESECCION COMPLETA UNILATERAL. &)
RESECCION COMPLETA BILATERAL

11.2.2 RESECCION OVARI10O O TESTICULO
(1 JUNILATERAL (2} BILATERAL {3) NO APLICA
(1YDERECHO {2) IZQUIERDO (3)AMBOS

12- EVOLUCION
A) Curacién. B) Tratamiento C) Vigilancia D) Paliativo E}Referido. FyAlta voluntaria.
GYDefuncién.
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