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CASOS CLINICOS

TUMOR GERMINATIVO DO TESTICULO

GERMINATIVE TESTICULAR TUMOR
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Resumo

Apesar de o tumor do testiculo corresponder apenas a cerca
de 1% de todas as neoplasias masculinas, representa o
tumor solido mais frequente dos 15 aos 35 anos. O trata-
mento dos tumores germinativos testiculares sofreu avangos
significativos nas iltimas décadas, tornando-se um dos
exemplos de maior sucesso no tratamento dos tumores solidos.
Apresenta-se um caso clinico de tumor germinativo ndo
seminomatoso misto, a partir do qual se faz uma reflexdo
sobre o tratamento.

Palavras-chave: tumor de células germinativas, quimiote-

rapia, massa residual

Summary

Despite the fact that testis cancer accounts for only 1% of all
male malignancies, it is the most common solid malignancy
affecting males between the ages of 15 to 35 years. The mana-
gement of germ cell tumors of the testis has sufered tremen-
dous advances in the last decades, becomming one of the best
examples of success in the treatment of solid tumors.

Based on a case-report of a nonseminomatous mixed germ
cell tumor we present several issues concerning treatment.

Key words: germ cell tumor, chemotherapy, residual mass

Introducio
Apesar da sua raridade (2-3/100000/ano), o tumor do testiculo é o
tumor s6lido mais frequente nos homens entre os 15 e os 35 anos.
Ao longo dos tltimos anos, verifica-se um incremento da incidéncia
dos tumores testiculares, especialmente a custa dos tumores mistos e
teratomas. Pensa-se que os factores ambienciais e industriais pode-
rdo ter um efeito favorecedor do aparecimento destas lesdes.
Os avangos notdveis nos dominios do diagnéstico e da terapéutica,
em especial com a introdugdo do cisplatinium nos protocolos de
quimioterapia, permitiram baixar a mortalidade de valores superio-
res a 50% antes dos anos 70 para menos dos 10% actuais. Para isto
tém contribuido o conhecimento perfeito das vias de metastizacao e
a particularidade notdvel da producdo de marcadores serolégicos que
tornam possive] a deteccio e terapéutica precoces das recidivas, bem
como a monitorizacdo da eficdcia.
No entanto, apesar dos progressos incontestdveis nos dominios cli-
nicos e terapéuticos, persistem ainda diversos problemas, particular-
mente no que concerne a toxicidade e morbilidade das terapéuticas
utilizadas. Estes aspectos tém especial relevincia, pois a doenga atinge
homens jovens em pleno auge das suas capacidades profissionais,
familiares e sexuais, que esperam uma cura sem sequelas.

G B
Caso clinico

M.E.B.C., sexo masculino, 21 anos de idade, recorre ao servigo de
Urgéncia do nosso hospital em Julho de 1998, por aumento progres-
sivo do volume do hemi-escroto direito com cerca de um més de
evolugdo. O exame fisico revelou massa intra-escrotal com cerca de
10 cm de didmetro, de consisténcia dura, superficie regular, indolor
e com transiluminacdo negativa.

Foi efectuada uma ecografia de avaliacdo que revelou “lesdo nodu-
lar heterogénea sélida compativel com lesdo neopldsica, testiculo
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FIG. 1- MACRO-PEGA DE ORQUIDECTOMIA DEMONSTRANDO OCUPAGAO
QUASE TOTAL DO PARENQUIMA TESTICULAR POR NEOPLASIA.

FIG.2- TERATOMA COM REPRESENTAGAO DE ELEMENTOS MESODERMI-
COS E ENDODERMICOS. AMPL.40X(HE)
CAIXA: AREA DE CARCINOMA EMBRIONARIO. AMPL. 400X(HE)

F1G.3- TECIDO NEURAL IMATURO COM FORMAGAO DE ROSETAS. AMPL.
400X(HE)

FIG.4- AREA DE TUMOR DO SEI0 ENDODERMICO. AMPL.200X(HE)

Marcadores Referéncia

AFP 0.0-15.0 ng/ml 1860.0 ng/ml
bHCG 0-5.0 mUi/ml 10947.6 mUi/ml
DHL 210-425 U/L 363 UL

Pré-orquidectomia Julho de 1998  Pds-orquidectomia Agosto de 1998

Pés- quimioterapia Fevereiro de1999

77.60 ng/ml 2.0 ng/ml
1672.0 Mui/ml 0.0 mUi/ml
412 U/L

QUADRO 1: EVOLUGAO DOS VALORES DOS MARCADORES TUMORAIS

esquerdo sem alteracdes”. Apds colheita para marcadores fumorais
(Quadro 1), foi submetido a orquidectomia radical por via inguinal,
cujo estudo andtomo-patolégico revelou tratar-se de tumor de célu-
las germinativas misto, com componentes de teratoma imaturo, car-
cinoma embriondrio e tumor do seio endodérmico, aparentemente
limitado ao testiculo (Figuras 1-4).

A TAC de estadiamento revelou adenopatia inter-aorto-cava com
cerca de 3 cm (Figura 5) e como os marcadores pds-operatérios

se mantiveram elevados foi decidido realizar quimioterapia ad-
juvante. Apds criopreservacio de esperma, foi submetido a 4 ci-
clos de quimioterapia com cisplatinium + bleomicina + etoposi-
do (BEP), no final dos quais se apresentava clinicamente bem,
com normalizagdo dos valores de AFP e bHCG. A TAC de contro-
lo, em Fevereiro de 1999, demonstrou persisténcia de massa re-
sidual de 2,8 cm. Encontra-se proposto para remogdo cirtrgica
da massa residual.
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FIG.5 -TAC- ADENOPATIA INTER-AORTO-CAVA COM CERCA DE 3CM DE
DIAMETRO.

Discussio

No passado, a abordagem dos doentes era direccionada na obtengdo
da méxima sobrevida possivel, independentemente da morbilidade
obtida. Com os avangos nos sistemas de estadiamento e na estratifi-
cacdo de risco, e com 0 avanco da técnica cirlrgica e da optimizacdo
dos esquemas de quimio e de radioterapia, bem como com a defini-
¢do de programas de follow-up, o objectivo é a obtengdo da cura sem
morbilidade relacionada com tratamento e, se possivel, menor custo
econémico “2.

A delineagdo de uma estratégia terapéutica estd dependente da ob-
tencdo de um diagndstico histoldgico (exame andtomo-patolégico
da peca obtida por orquidectomia radical por via inguinal) e da ob-
tencdo de um estadiamento clinico-analitico da doenga.

O sistema TMN, na sua tiltima revisao, passou a incluir os marcadores
séricos no estadiamento. Os doentes que apds orquidectomia apresen-
tam persistentemente marcadores elevados, sem evidéncia de doenga
clinica, normalmente tém doenga fora do retroperitoneu e séo classifica-
dos como estadio Is e tendem a ser tratados da mesma forma que os
doentes no estadio III (i.e., quimioterapia primdria). Doentes com en-
volvimento linfatico regional, mas que tém niveis de HCG>5000mIU/
ml, AFP>1000ng/nl ou LDH>1,5xN s3o classificados como estadio ITI®.
Perante este tipo de doentes, pdem-se dois tipos de problemas. A
toxicidade dos esquemas terapéuticos tem sofrido uma atengfo apertada
com vista a obter a optimizacéo dos resultados com diminui¢&o dos
efeitos deletérios. A descoberta do cisplatinium (1965) e a sua in-
corporacdo em esquemas de poliquimioterapia associado & vinblas-
tina e 4 bleomicina (PVB, 1974) tornaram-se os dois primeiros avan-
¢os no tratamento deste tipo de tumores, permitindo obter aproxi-
madamente 100% de respostas, sendo 75% respostas completas. Em
1983, a substitui¢do da vinblastina pelo etoposido (PEB) veio per-
mitir uma ligeira melhoria nos resultados mas, sobretudo proporcio-
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nou uma diminui¢io acentuada nos efeitos téxicos, nomeadamente
neurolégicos, tornando-se o esquema tipo nos tumores germinativos
do testiculo®>. O passo seguinte foi determinar quais os doentes que
beneficiam de esquemas mais agressivos pois sabe-se que muitos
dos efeitos secunddrios do tratamento como o efeito sobre a fertili-
dade ¢ dose-dependente®™®®, Virios sistemas apareceram de estra-
tificagdo de risco®!", nem sempre sobreponiveis, mas em 1997 o
Germ Cell Consensus Classification veio uniformizar esta estratifi-
cacfo, permitindo o estabelecimento de esquemas com trés / quatro
ciclos de BEP ou somente EP consoante o estadio grau de risco cor-
respondente!'?,

Sobre a estratégia a seguir em relacdo a massa residual pds quimio-
terapia muitos trabalhos tém sido realizados. Apés a ressec¢ao das
massas residuais é possivel obter quatro tipos de patologia; carcino-
ma germinativo(6-20%), carcinoma ndo germinativo, teratoma(29-
40%), ou tecido necrético(40-65%)!1*1. Se o beneficio para o doen-
te € obvio removendo carcinoma residual, ou removendo teratoma,
evitando a manifestagdo tardia do “teratoma gowth sindrome™¥ e a
possibilidade de desenvolvimento de carcinomas néo germinativos
no seu seio, a remogdo de tecido necrético ndo traz qualquer benefi-
cio, podendo mesmo acrescentar desnecessariamente a morbilidade
associada a uma linfadenectomia retroperitoneal. A predicdo de ne-
crose tecidual baseada em parametros clinicos € a questao fulcral .
A patologia da peca operatdria € claramente preditiva da patologia
retroperitoneal apds quimioterapia. Como demonstrado por Debono
et al''” e Foster et al'® a presenca de teratoma ( maduro ou imaturo)
na peca de orquidectomia € preditivo em 82% da presenga de terato-
ma maduro na massa residual retroperitoneal. Fossa et al"¥conclui
no seu estudo que a linfadenectomia pode ser omitida se nio hd tera-
toma na peca operatdria, hd normalizacdo dos marcadores tumorais
e a massa residual € menor que 2cm em didmetro. Donohue et al’®
refere que os doentes sem teratoma e cuja massa retroperitoneal so-
fre uma redugdo de mais de 90% € preditiva de necrose. Toner et
al®¥ recomenda que todos os doentes com massas pré-quimio maio-
res de 3cm, mesmo experimentando normaliza¢do dos marcadores,
sejam submetidos a linfadenectomia, independentemente da sua re-
ducdo. Alguns investigadores sdo de opinido que nem a percenta-
gem de redugdo nem o volume iniciais podem seguramente identifi-
car os doentes com teratoma ou tumor germinativo residual. Um exemplo
¢ Steyerberg®” que ao correlacionar o tamanho da massa residual
(>2cm) com a histologia apds ressec¢do, detectou uma taxa de posi-
tivos verdadeiros superior a 90% mas a custa de taxas de falsos ne-
gativos de 37 a 87%. Isto levou a que alguns recomendem cirurgia a
todas as massas residuais visiveis em TAC mesmo em doentes que
experimentam normalizacfio dos marcadores apds quimioterapia. A
identificagio de tumor na massa residual € indicacdo para quimiote-
rapia adicional.
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Conclusio

A uniformizagdo de critérios de progndstico e risco vai permitir o

surgimento de esquemas quimioterapéuticos de intensidade intermédia,

garantindo o mesmo sucesso mas  custa de menor morbilidade. A

utilizago conjugada de vdrios factores preditivos de necrose tecidu-

al (valor pré tratamento dos marcadores, normalizagdo destes, a per-

centagem de redugéo das massas, o tamanho destas pré tratamento e

a histologia do primdrio), pode permitir em casos definidos optar

por uma estratégia de vigilancia. No entanto, e na maioria dos casos

aremogao das massas residuais € a estratégia mais segura de tera-

péutica.
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