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Original

Tumores de células germinales del mediastino.
Experiencia con 29 pacientes

(Mediastinal germ cell tumors. Surgical experience
with twenty nine patients)

José A. Mainieri-Hidalgo', Valeria Rees-Alpizar?, Isabel Gamboa-Gonzélez? y Marcelo Mainieri-Breedy?

Resumen

Objetivo: revisar e informar la experiencia adquirida con el manejo de tumores de células germinales
del mediastino, en el Hospital Calderén Guardia.

Metodologia: previa autorizacién del Comité de Etica del Hospital, se realiz un andlisis descriptivo de
la informacién acumulada en la base de datos del Servicio de Cirugfa de Térax y los expedientes clinicos
de 29 pacientes con tumores de células germinales del mediastino, operados entre 1986 y 2012.

Resultados: se encontré mayor frecuencia en hombres jévenes con una relacién por género de
13.5:1, y edad promedio de 26 afios. La localizacién correspondi6 en 28 casos al mediastino antero
superior y 1 al medio. La presentacién en 27 casos fue una radiograffa de térax con ensanchamiento
del mediastino, uno con derrame pleural y uno con derrame pleural y mediastino ensanchado. Los
sintomas mds frecuentes fueron: disnea, dolor retroesternal, fiebre, tos, pérdida de peso, sindrome
de vena cava superior, hemoptisis y ginecomastia en un varén con coriocarcinoma. La muestra para
diagndstico se obtuvo por mediastinotomfa en 14 casos, toracotomia en 8, videotoracoscopia en 4,
esternotomfa en 1, mediastinoscopia en 1 y broncoscopia en 1.

Conclusion: los tumores germinales del mediastino son infrecuentes; la extirpacién quirtrgica
es el tratamiento de eleccién para los técnicamente resecables y se acompafa de curacién de los
benignos. En los malignos, la aparente reseccién completa no es garantfa de curacién, por lo que
debe considerarse la quimioterapia adyuvante, que demostré ser de gran utilidad, por cuanto varios
tumores parcialmente resecados se curaron con quimioterapia, y algunos con aparente reseccion
completa recidivaron.

Descriptores: tumores de células germinales, tumores de células germinativas extragonadales,
tumores del mediastino

Abstract

Background: To review and inform about the experience acquired with management of germ cell
tumors of the mediastinum at the Calderén Guardia Hospital.

Methods: Twenty-nine patients with mediastinal germ cell tumors were operated between
1986 and 2012 in the Thoracic Surgery Department. General information was obtained from the
department’s database and these patients’ clinical files were reviewed with authorization from the
Hospital’s Ethics Committee.

Results: Subjects were predominantly young males with a gender ratio of 13.5:1 and a mean age of
26. Masses were located in the anterior mediastinum in 28 cases and in the middle mediastinum in
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1 case. Twenty-seven cases were suspected due tomediastinal widening on chest x-ray examination,
1 to pleural effusion and 1 to pleural effusion and mediastinal widening. The most frequently found
symptoms were dyspnea, retrosternal chest pain, fever, cough, weight loss, superior vena cava
syndrome, hemoptysis and gynecomastia in one male with coriocarcinoma. Tissue for diagnosis was
obtained in 14 cases by mediastinotomy, in 8 by thoracotomy, in 4 by video assisted thoracoscopy,
in 1 by sternotomy, in 1 by mediastinoscopy and in 1 by bronchoscopy.

Conclusion: Germ cell tumors of the mediastinum are infrequent, with higher prevalence in young
males. Complete surgical excision remains the treatment of choice for resectable tumors, which are
usually of more benign histology. Cure is not guaranteed by apparent total resection of malignant
germ cell tumors, therefore primary or adjuvant chemotherapy should always be considered given
that it was curative for some partially resected tumors and others with apparent total resection

recidivated.

Keywords: Germ cell tumors, extragonadal germ cell tumors, tumors of the mediastinum.

Fecha recibido: 8 de noviembre de 2012

Las células germinales son propias de las génadas, por
lo que su presencia en otras localizaciones es objeto de varias
teorfas. Una dice que estos tumores se originan a partir de
células totipotenciales que quedaron del estado de bldstula o
moérula durante la embriogénesis. Otra explica dicha presencia
en virtud del origen embrioldgico de los érganos reproductivos,
que se originan durante la cuarta semana a nivel craneal,
entre las células entodérmicas del saco vitelino; estos migran
posteriormente a la regién caudal junto con el mesonefros
que asciende desde la cauda, toma las células germinales
(blastémeros) primitivas y desciende para depositarlas en la
pelvis o en el escroto;' la teorfa sefiala que algunas de estas
células pueden quedar en el mediastino y dar origen a tumores
de células germinales. Otra teorfa se refiere a que se trata de
células metastdsicas de tumores originados en las génadas, sin
embargo, es raro encontrar la asociacién de tumores germinales
del mediastino y en las génadas.>

Los tumores germinales son mds comunes en varones
jovenes, muy raros en mujeres, con frecuencia son malignos y
sintomdticos, y al igual que los demds tumores del mediastino,
suelen detectarse con una radiograffa del térax en la que se aprecia
un ensanchamiento del mediastino. Suelen presentar sintomas de
compresién, siendo los mds frecuentes: dolor retroesternal, tos,
disnea, disfonfa, pardlisis diafragmadtica, hemoptisis y sindrome
de vena cava superior. Es esperable también la presencia de
sintomas generales, como fiebre, pérdida de peso y malestar
general. Algunos pacientes presentan ginecomastia, debido a la
produccién de beta-gonadotropina humana.?

La imagen radioldgica es usualmente de una tumoraciéon
grande, algunas veces muy grande, que puede variar desde
una lesién de bordes bien definidos que rechaza estructuras
del mediastino y alguno de los pulmones, hasta lesiones que
invaden francamente, rodean los drganos tordcicos y se asocian
con detrame pleural. La TAC es muy Util para valorar estas
caracterfsticas; la masa suele ser heterogénea, lo que implica la
existencia de dreas necrdticas, o la presencia de varios tejidos
de consistencia diferente. Observar calcificaciones o formacién
de estructuras 6seas es propio de los teratomas.*

Fecha aceptado: 2 de mayo de 2013

Al igual que los originados en génadas, se clasifican
en tumores seminomatosos y no seminomatosos. Los no
seminomatosos mds frecuentes son: teratoma, teratocarcinoma,
carcinoma embrionario, coriocarcinoma y el tumor del saco
vitelino. En muchas ocasiones son mixtos, pudiendo una parte
mostrar un patrén maligno y otro benigno. Esta caracterfstica
tiene gran importancia en relacién con el manejo, ya que la
parte maligna responde muy bien a la quimioterapia, y no es
inusual extirpar posteriormente la porcién benigna que queda
después del tratamiento.’

Los tumores mixtos son los mds comunes, seguidos
por el teratoma, el carcinoma embrionario y el seminoma; el
coriocarcinoma es poco frecuente. Al igual que los de origen
gonadal, algunos tumores de células germinales del mediastino
producen sustancias que sirven como marcadores tumorales
séricos y pueden utilizarse como elemento diagndstico. Los
tumores de saco vitelino, teratocarcinomas y el carcinoma
embrionario, tienden a elevar la alfa-fetoprotefna sérica. Los
coriocarcinomas frecuentemente, y muy pocos seminomas, la
beta-gonadotrofina coriénica humana. Los seminomas puros rara
vez refieren elevacién de marcadores bioldgicos; en algunos casos
se evidencia elevacién de la deshidrogenasa ldctica. La presencia de
estos marcadores bioldgicos es de gran ayuda para el diagndstico y
seguimiento de los pacientes, ya que suelen negativizarse después
de un tratamiento adecuado. Es importante, cuando se presentan
estos marcadores, descartar tumores en las génadas. El ultrasonido
pélvico o de testiculo es de rutina antes del tratamiento.’

La mediastinotomfa anterior y la videotoracoscopia son
procedimientos de utilidad para tomar la biopsia, pero se debe
considerar la posibilidad de tumores mixtos que no estén
representados en el tejido obtenido.’

La estirpe histolégica se relaciona muchas veces con
el tratamiento. Los teratomas, en la mayorfa de casos, son
usualmente quirtrgicos en un primer tiempo, mientras que el
resto de tumores, aunque tienden a presentarse con un patrén
invasivo, tienen buen prondstico con el uso de quimioterapia.’
En algunos casos es necesaria la reseccién quirdrgica de restos
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Cuadro 1. Extirpe histologica de 29 pacientes con
tumores germinales de mediastino
Tipo histologico Namero

Seminoma 6
Teratoma 5
Teratocarcinoma 3
Coriocarcinoma 2
Tumor de saco vitelino 2
Tumores mixtos 10
Carcinoma embrionario + teratocarcinoma 4
Carginoma embrionario + seminoma + 3
coriocarcinoma

Carcinoma embrionario + seminoma + 3
tumor de saco vitelino

tumorales, siendo de buen prondstico el hallar un tumor
necrosado.®’

El objetivo de este trabajo fue revisar la experiencia
adquirida con el manejo de los tumores de células germinales
del mediastino, en el Hospital “Dr. R. A. Calderén Guardia”,
describiendo la presentacién clinica, el procedimiento para
establecer el diagndstico, el tratamiento y la evolucién de los
pacientes con tumores de células germinales, durante el periodo
de 26 afos comprendido entre 1986 y 2012.

Metodos

Previa autorizacién del protocolo por el Comité de Etica e
Investigacién del Hospital, se realiz6 un andlisis retrospectivo de
todos los casos con diagndstico de tumor de células germinales,
operados en el Servicio de Cirugia de Torax del HCG, entre
enero de 1986 y diciembre de 2012. El estudio no incluye
pacientes del Hospital con tumores de células germinales
diagnosticados con estudios hormonales de laboratorio, que no
requirieron biopsia ni reseccién quirtrgica y fueron tratados por
el servicio de Oncologfa Médica.

La informacién se obtuvo de la base de datos del Servicio.
Se seleccionaron todos los pacientes con diagnéstico histolégico
de tumor de células germinales del mediastino, durante el
periodo de estudio. Se extrajo informacién general en cuanto a
edad, género, presentacién clinica y radioldgica, procedimiento
diagnéstico o quirdrgico, complicaciones, mortalidad operatoria
y diagnéstico histolégico. Se revisaron los expedientes clinicos
para tomar informacién relativa a los signos y sintomas, al
tratamiento médico, estudios especiales y evolucién. Los
marcadores tumorales no se consignaron adecuadamente en

los expedientes clinicos, por 1o que se excluyeron del estudio.
De los datos obtenidos se informa la frecuencia con que se
presenté cada uno, y a pesar de ser un nimero pequefio de
casos, la tendencia, segtin la variedad histoldgica, a responder
al tratamiento.

Resultados

Se estudiaron 29 casos, 2 del género femenino y 27 del
masculino, con una relacién de 1:13,5, en edades entre los 15
y 40 afios, con un promedio de 26. La localizacién correspondié
en 28 casos, al mediastino antero superior, y 1 al medio.

La presentacién, en 27 casos, fue con una radiografia de
térax con ensanchamiento del mediastino, uno con derrame
pleural y uno con derrame pleural y el mediastino ensanchado.
Unicamente en 24 casos se encontré informacién clinica
adecuada sobre la sintomatologfa en el expediente clinico,
4 pacientes se encontraban asintomadticos, 20 presentaron
sintomas, siendo los mdés frecuentes: disnea en 16, dolor o
malestar retroesternal en 12, fiebre en 11, tos en 9, pérdida de
peso en 8, sindrome de vena cava superior en 8, hemoptisis en
1 y ginecomastia en 1 paciente masculino con coriocarcinoma.

La muestra para diagnéstico histolégico se obtuvo
en 14 casos, por medio de una mediastinotomia anterior,
toracotomia en 8, videotoracoscopia en 4, estereotomfa en 1,
mediastinoscopia en 1 y broncoscopia en 1.

La extirpe histoldgica se muestra en el cuadro 1,
correspondiendo la mayor frecuencia a los tumores mixtos,
seguidos por los teratomas y seminomas, y menos frecuentes
los coriocacinomas y los tumores del saco vitelino.

Veinte pacientes fueron intervenidos con intensién de
extirpar el tumor, 12 por toracotomifa, 6 por esternotomia y
2 por videotoracoscopia. En 12 casos se realizé una resecciéon
aparentemente completa, y en 8, una reseccién parcial o
solamente biopsia, por considerar la lesién irresecable. De
los 20 pacientes operados, 14 recibieron quimioterapia pre
0 postoperatoria. En el momento de realizar la revisién, se
encontrd que de los 12 pacientes con reseccién aparentemente
completa, 8 se encontraron vivos sin actividad tumoral (VSAT),
1 vivo con actividad tumoral (VCAT) y 3 muertos con actividad
tumoral (MCAT). De los 8 pacientes con reseccién incompleta,
4 estaban MCAT, 2 VCAT y 2 VSAT. A 9 pacientes que se
consideraron irresecables en el preoperatorio, se les realizé
Unicamente la biopsia y se les traté con quimioterapia. De estos,
6 estaban MCAT y 3 VSAT.

La sobrevida global de todos los pacientes en el momento
de la revisién fue del 65%, siendo la més larga de 26 afios.
De los 19 pacientes que tenfan mds de 5 afios de haber sido
tratados, 11 se encontraban vivos y 8 muertos, lo que representa
una supervivencia del 58% a cinco afios. Se encontré que los
10 pacientes con tumores mixtos, independientemente de si
se realizé reseccién completa, incompleta o0 solo biopsia, solo
2 estaban vivos. Los tres pacientes con teratocarcinomas se
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encotraban MCAT; de los coriocarcinomas, 1 VSAT y 1 MCAT,
el paciente con carcinoma embrionario, VCAT. Por el contrario,
los 5 teratomas y los 2 tumores de saco vitelino estaban VSAT y
de los 6 seminomas, 5 VSAT y 1 VCAT.

en todos los casos la quimioterapia adyuvante, que demostrd
ser de mayor utilidad, por cuanto varios tumores parcialmente
resecados se curaron con quimioterapia, y algunos con aparente
reseccién completa recidivaron.!”

Discusion

Referencias

Los tumores germinales del mediastino son relativamente
infrecuentes.!® El Servicio de Cirugfa de Térax del HCG, es
un centro de alta referencia, y en un periodo de 26 afios se
operd solo a 29 pacientes, a razén de 1,1 por afio. Algunos
tumores se diagnosticaron y trataron de manera exclusiva con
los marcadores tumorales, por lo que la frecuencia es mayor a la
de los operados.!! En un estudio de Navarro y colaboradores, en
hospitales metropolitanos de Costa Rica en 1996, el tumor de
células germinales resulté ser el més frecuente de los tumores
del mediastino.'?

La frecuencia fue mucho mayor en varones jévenes, con
edades entre los 15 y 40 afios. La mayorfa de los pacientes tenfa
sintomas cuando se hizo el diagndstico, y son iguales a los demds
tumores del mediastino y a los descritos en la bibliograffa.'® La
deteccidén se hace al observar un ensanchamiento anormal del
mediastino y la TAC ofrece informacién valiosa en cuanto a las
caracterfsticas particulares de la tumoracion, sobre todo para
planificar la via para tomar la biopsia o el abordaje quirdrgico.'

La mediastinotomia anterior es el método mds practico
y efectivo para tomar una muestra significativa con el fin de
hacer el diagndstico histolégico; en este estudio se acompafié
de ninguna mortalidad y, con excepcién de un caso que luego
requirié una una videotoracoscopia, en los restantes 13 fue
suficiente para el diagndstico.!>'¢

Se debe sefialar que por la alta frecuencia de tumores
mixtos obtenida, aunque se establezca claramente por biopsia
un diagndstico histolégico de un tumor germinal especifico del
mediastino, es preciso considerar la posibilidad de que en otro
sitio de la tumoracién, exista una estirpe diferente. Esto debe
motivar a los patélogos a estudiar con multiples cortes, tanto
las biopsias como las masas extirpadas del mediastino, y a los
oncélogos, a tenerlo presente.

Se encontré que el principal elemento prondstico
fue la estirpe histoldgica, siendo los tumores mixtos y los
teratocarcinomas los de peor prondéstico. Se hallé también
que los teratomas tienen un comportamiento benigno y que
los seminomas, muy buena respuesta a la quimioterapia. De
19 pacientes que tenfan mds de 5 afios de haber sido tratados,
11 se encontraban vivos y 7 muertos, lo que representa una
supervivencia del 58% a cinco afios.’

La extirpacién quirdrgica sigue siendo el tratamiento de
eleccién para los tumores resecables, que por lo general son
los histolégicamente mds benignos, sin embargo, la aparente
reseccién completa no es garantfa, por lo que debe considerarse
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