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Epidemiologie, etiologie si patologie

Cancerul testicular este relativ rar, reprezentand aproximativ 1-
1,5% din toate cancerele care afecteaza barbatii. La momentul
diagnosticului, 1-2% sunt bilaterale, iar histologia predominanta
este cea a tumorii cu celule germinale (GCT).

Cele mai multe GCT testiculare maligne postpubertare sau
GCT de tip Il provin din neoplazia cu celule germinale ,in situ”
(GCNIS). Din punct de vedere clinic si histologic, acestea sunt
subdivizate Tn seminoame si non-seminoame. Non-
seminoamele includ elemente de carcinom embrionar, tumora
de sac vitelin, coriocarcinom si teratom. Printre tumorile care
nu sunt asociate cu GCNIS se numara teratomul de tip
prepubertar si tumorile de sac vitelin, diagnosticate in copilaria
timpurie, si tumorile spermatocitice la barbatii in varsta.

Incidenta maxima este atinsa in al treilea deceniu de viata la
pacientii cu GCT non-seminom (NSGCT) si GCT mixta si in al
patrulea deceniu de viata la pacientii cu seminom testicular
pur. Factorii de risc epidemiologic pentru dezvoltarea GCT sunt
componente
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ale sindromului de disgenezie testiculara, care cuprinde
criptorhidia, hipospadiasul, scaderea spermatogenezei
evidentiata prin  subfertilitate sau infertilitate sau
tulburari/diferente de dezvoltare sexuala. Factorii de risc
suplimentari includ antecedente familiale de GCT in randul
rudelor de gradul | si prezenta unei tumori contralaterale sau
GCNIS.

Clasificare histologica
Clasificarea patologica recomandata este actualizarea din
2022 a Organizatiei Mondiale a Sanatatii (OMS).

Sisteme de stadializare si clasificare
Sisteme de stadializare

Clasificarea pe baza sistemului tumora, ganglion, metastaza
(TNM) din 2016 a Union of International Cancer Control
(Uniunea Internationald pentru Controlul Cancerului — UICC)
este recomandata pentru a evalua extinderea anatomica a bolii

(Tabelul 1).

Tabelul 1: Clasificarea TNM pentru cancerul
testicular (adaptare dupa UICC, 2016, ed. a
8-a)

T - Tumora primara1

pTX  Tumora primara nu poate fi evaluatas

pTO  Fara dovezi de tumora primara (de exemplu, cicatrice
histologica la nivelul testiculelor)

pTis Neoplazie intratubulara cu celule germinale (carcinom
in situ)2

pT1  Tumora limitatd la testicule si epididim fara
invazie vasculara/limfatica; tumora poate invada
tunica albuginea, dar nu si tunica vaginala*
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pT2  Tumora limitata la testicule si epididim, cu invazie
vasculara/limfatica, sau tumora se extinde prin tunica
albuginea cu afectarea tunicii vaginale**

pT3  Tumora invadeaza cordonul spermatic, cu sau fara
invazie vasculara/limfatica**

pT4 Tumora invadeaza scrotul, cu sau fara invazie
vasculara/limfatica

N - Ganglioni limfatici regionali - Clinic

NX  Ganglionii limfatici regionali nu pot fi evaluati

NO  Fara metastaze la nivelul ganglionilor limfatici regionali

N1 Ganglioni limfatici mariti cu dimensiune mai mica
sau egala de 2 cm sau ganglioni limfatici multipli,
niciunul mai mare de 2 cm in cea mai mare
dimensiune

N2  Ganglioni limfatici mariti cu dimensiune mai mare de
2 cm, dar nu mai mare de 5 cm; sau mai mult de 5
ganglioni pozitivi, niciun ganglion mai mare de 5 cm;
sau prezenta de extensie extraganglionara a tumorii

N3  Ganglioni limfatici cu dimensiuni mai mari de 5 cm in
cea mai mare dimensiune

Pn - Ganglioni limfatici regionali -
Anatomopatologic

pNX Ganglionii limfatici regionali nu pot fi evaluati

pNO Fara metastaze la nivelul ganglionilor limfatici regionali

pN1 Metastaze la nivelul ganglionilor limfatici cu
dimensiune mai mica sau egala de 2 cm in cea mai
mare dimensiune si 5 sau mai putini ganglioni
pozitivi, niciunul mai mare de 2 cm in cea mai mare
dimensiune

pN2 Metastaze la nivelul ganglionilor limfatici mai mari
de 2 cm, dar nu mai mari de 5 cm in cea mai mare
dimensiune; sau mai mult de 5 ganglioni pozitivi,
nicio formatiune mai mare de 5 cm; sau prezenta de
extensie extraganglionara a tumorii
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pN3 Metastaze cu o masa la nivelul ganglionilor limfatici
mai mare de 5 cm in cea mai mare dimensiune

M - Metastaze la distanta

MX  Metastazele la distanta nu pot fi evaluate

MO  Fara metastaze la distanta

M1 Metastaze la distanta™*

M1a Ganglion(i) limfatic(i) neregional(i) sau metastaze
pulmonare

M1b Metastaze la distanta, altele decat la nivelul
ganglionilor limfatici neregionali si cele pulmonare

S - Markeri tumorali serici (inainte de chimioterapie)

SX Nu sunt disponibile sau nu au fost efectuate studii privind
markerii serici

S0 Niveluri ale markerilor serici in studiu in limite normale

LDH (U/l) hCG (mUl/ml) AFP (ng/ml)
S1|<1,5xNsi <5.000 si <1.000
S2 |1,5-10xNsau  5.000-50.000 sau  1.000-10.000
S3 [>10 x N sau >50.000 sau >10.000
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- *In editia a opta a AJCC, seminomul pur T1 este subdivizat in

N indicéa limita superioara a valorilor normale.

LDH = lactat dehidrogenaz&; hCG = gonadotropina corionica

umana; AFP = alfa-fetoproteina.

1 Cu exceptia pTis si pT4, unde orhidectomia radicald nu este
intotdeauna necesaréa in scopul clasificarii, extinderea tumorii
primare este clasificata dupa orhidectomia radicala; a se
vedea pT. In alte circumstante, se utilizeazé Tx dacé nu s-a
efectuat o orhidectomie radicala.

2 Nomenclatura actualé ,carcinom in situ” este inlocuita cu
GCNIS.

T1a si T1b, in functie de dimensiunea de maximum 3 cm sau
de peste 3 cm in cea mai mare dimensiune.
**In editia a opta a AJCC, invazia tesutului hilar moale este
considerata pT2, in timp ce afectarea discontinua a
cordonului spermatic este considerata pM1.

Sistemul IGCCCG pentru cancerul testicular

metastatic

Reprezinta un sistem de stadializare bazat pe factori
de risc si prognostic utilizat pe scara larga pentru GCT
metastatic, pe baza identificarii factorilor negativi independenti
din punct de vedere clinic. Grupul International de Colaborare
privind Cancerul cu Celule Germinale (International Germ Cell
Cancer Collaborative Group — IGCCCGQG) a definit un sistem de
stadializare bazat pe factori de prognostic pentru cancerul cu
celule germinale metastatic, care include seminomul cu
prognostic ,bun” si ,intermediar” si tumora cu celule germinale
non-seminomatoasa (NSGCT) cu prognostic ,.bun”,
Lintermediar” si ,slab” (Tabelul 2).
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Tabelul 2: Sistemul de stadializare bazat pe
prognostic pentru cancerul cu celule
germinale metastatic (IGCCCG)*

Grup cu prognostic bun

Non-seminom Toate criteriile urmatoare:

SFP la 5 ani 90% « Testicul/retroperitoneal primar

Supravietuire la 5 ani 96% | « Fara metastaze viscerale
non-pulmonare

* AFP <1.000 ng/ml

+hCG <5.000 Ul/I (1.000 ng/ml)

*LDH <1,5 x LSVN

Seminom Toate criteriile urmatoare:

SFP la 5 ani 89% « Orice situs primar

Supravietuire la 5 ani 95% |« Fara metastaze viscerale
non-pulmonare

* AFP normala

* Orice hCG

* Orice LDH
Grup cu prognostic intermediar
Non-seminom Oricare din criteriile urméatoare:
SFP la 5 ani 78% « Testicul/retroperitoneal primar

Supravietuire la 5 ani 89% |« Fara metastaze viscerale
non-pulmonare

« AFP 1.000-10.000 ng/ml sau

= hCG 5.000-50.000 Ul/l sau

*LDH 1,5-10 x LSVN
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Seminom Toate criteriile urmatoare:

SFP la 5 ani 79% « Orice situs primar

Supravietuire la 5 ani 88% | « Metastaze viscerale
non-pulmonare

« AFP normala

* Orice hCG

* Orice LDH
Grup cu prognostic slab
Non-seminom Oricare din criteriile urmétoare:
SFP la 5 ani 54%  Mediastinal primar

Supravietuire la 5 ani 67% | « Metastaze viscerale
non-pulmonare

* AFP >10.000 ng/ml sau

« hCG >50,000 UI/I
(10.000 ng/ml) sau

*LDH >10 x LSVN

Seminom Pacientii nu se clasifica cu

Lprognostic slab”

AFP = alfa-fetoproteina; hCG = gonadotropina

corionicd umand; LDH = lactat dehidrogenaza; SFP

= supravietuire fara progresie.

*Markerii tumorali serici inainte de chimioterapie trebuie
evaluatli imediat inainte de administrarea chimioterapiei (in
aceeasi zi).

Evaluare diagnostica
Diagnosticul de GCT se bazeaza pe:

1. Examinare fizica
Cancerul testicular se manifesta, de obicei, ca o masa
tumorala testiculara nedureroasa constatata incidental la
ecografia testiculara (US). Un numar mic de pacienti pot
prezenta ginecomastie. Prin urmare, evaluarea clinica ar
trebui sa includa examinarea abdominala, toracica si
supraclaviculara.
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2. Imagistica
a. Ecografia testiculara (US)

Trebuie utilizata ultrasonografia testiculara de inalta
frecventa (>10 MHz) pentru a confirma o tumora
testiculara chiar si in prezenta unei leziuni testiculare
evidente din punct de vedere clinic. Ultrasonografia
testiculara este recomandata si la toti barbatii cu
formatiuni retroperitoneale sau viscerale si/sau fara
gonadotropina corionica umana (hCG) sau alfa-
fetoproteina (AFP) serica crescuta in absenta unei
formatiuni testiculare palpabile.

b. Tomografie computerizata
Tomografia computerizata cu substanta de contrast
(CECT) este recomandata la toti pacientii pentru
stadializare nhainte de orhidectomie, dar poate fi
amanata pana la confirmarea histopatologica a
afectiunii maligne. Imagistica cerebrala este
recomandata la pacientii cu GCT cu metastaze
pulmonare multiple sau in grupul de risc IGCCCG cu
prognostic slab (in special cu valori hCG >5.000 UI/L)
sau daca sunt prezente simptome clinice.

c. Imagistica prin rezonantad magnetica
Imagistica prin rezonantd magnetica (IRM) a scrotului
ofera o sensibilitate si o specificitate mai mari decat US
n diagnosticul GCT, dar costul ridicat nu justifica
utilizarea sa de rutina in acest scop. Se ia in
considerare numai atunci cand US nu este concludenta,
ca stadializare locala pentru planificarea chirurgiei
conservatoare, pentru a diferentia leziunile para-
testiculare de cele intratesticulare si/sau pentru a
caracteriza formatiunile intratesticulare (de exemplu,
caracteristicile distinctive ale tumorilor Leydig).

d. Tomografia cu emisie de pozitroni cu
fluorodeoxiglucoza Nu exista dovezi care sa sprijine
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utilizarea tomografiei computerizate cu emisie de
pozitroni cu fluorodeoxiglucoza (FDG-PET) pentru
stadializarea initiala a GCT.

e. Scintigrafie osoasa
Nu exista dovezi care sa sprijine utilizarea scintigrafiei
osoase pentru stadializarea GCT.

3. Markeri tumorali serici
Valorile markerilor tumorali serici (AFP, B-hCG si LDH)
trebuie identificate Tnainte si dupa orhidectomie, deoarece
acestia confirma diagnosticul de GCT si pot fi sugestivi
pentru tipul histologic. Nivelurile normale ale markerilor
serici nu exclud prezenta GCT, in timp ce persistenta sau
cresterea valorilor ridicate ale markerilor tumorali serici
dupa orhidectomie indica prezenta probabilé a bolii
metastatice. O crestere semnificativa a AFP la pacientii cu
seminom ar trebui sa ridice semne de intrebare cu privire la
0 componenta non-seminomatoasa. Pe langa stadializare,
markerii tumorali sunt utilizati pentru a defini stratificarea
riscului si a prognosticului, precum si pentru a monitoriza
raspunsul la tratament si pentru a detecta recidiva bolii.

4. Alti markeri tumorali
Micro ARN-urile (miARN) apar ca biomarkeri noi potentiali.
Cu toate acestea, trebuie rezolvate problemele legate de
utilizarea markerilor tumorali in practica clinica de rutina
(inclusiv standardizarea laboratorului, disponibilitatea
testului si validarea prognosticului).

5. Explorarea inghinala si abordarea terapeutica initiala
« Orhidectomia pe cale inghinala cu ligatura cordonului
spermatic la nivelul inelului profund al canalului
inghinal, reprezintd standardul de tratament la pacientii
cu GCT.
« Chirurgia conservatoare poate fi propusa in cazul

formatiunilor testiculare mici sau nedeterminate, al
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markerilor tumorali negativi si cu conditia sa fie prezent
un testicul contralateral normal pentru a evita tratamentul
excesiv al leziunilor potential benigne si pentru a pastra
functia testiculara. Pacientii trebuie informati ca si
formatiunile mici (de exemplu, <1 cm) pot fi de natura
neoplazica.

« Chirurgia conservatoare trebuie sa fie propusa
numai in asociere cu examenul extemporaneu.

= Toti pacientii la care se efectueaza orhidectomie
unilaterala sau bilaterala trebuie sa aiba optiunea de
proteza testiculara.

« Biopsia de rutina a testiculului contralateral pentru
diagnosticul de GCNIS trebuie discutata cu pacientul si
este recomandata la pacientii cu ,risc ridicat” (volum
testicular <12 ml, antecedente de criptorhidie si véarsta
<40 de ani).

* Exista date limitate privind siguranta oncologicé a chirurgiei
conservatoare. Ratele de recurenta locald (pana la 26,9% cand GCT
este prezenta pe specimen) impun o monitorizare atenta a testiculului
si o posibila utilizare a radioterapiei adjuvante cand este prezenta
GCNIS, precum si infertilitate potentialé si nevoia de suplimentare
hormonala.

6. Examinarea anatomopatologica a testiculului
Dupa efectuarea orhidectomiei, examinarea
anatomopatologica a testiculului trebuie sa cuprinda o
serie de investigatii:

1. caracteristici macroscopice: lateralitate,
dimensiunea testiculului, dimensiunea maxima a
tumorii si caracteristicile macroscopice ale
epididimului, ale cordonului spermatic si ale
tunicii vaginale;

2. prelevarea probelor: o sectiune de 1 cm? pentru
fiecare cmz din diametrul maxim al tumorii, inclusiv
parenchimul macroscopic normal (daca este
prezent), tunica albuginea si epididimul, cu
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selectarea zonelor suspecte;

3. cel putin o sectiune proximala si una distala a
cordonului spermatic plus orice zona suspecta;

4. caracteristici microscopice si diagnostic: tipuri histologice
(se specifica componentele individuale si se estimeaza
cantitatea ca procent) conform ghidurilor OMS 2022;

» prezenta sau absenta invaziei venoase si/sau a
vaselor limfatice peritumorale;

» prezenta sau absenta GCNIS in parenchimul
non-tumoral;

» in cazurile de invazie a rete testis, se va acorda
atentie distinctiei intre afectarea pagetoida si invazia
stromals;
5. categoria pT conform TNM 2016;
6. studii imunohistochimice: in seminom si GCT mixt, AFP si
B-hCG.

7. Screening

Nu exista studii cu dovezi importante care sa sustina
programele de screening. Tinerii de sex masculin ar trebui sa
fie informati cu privire la importanta autoexaminarii fizice, in
special cei cu factori de risc, inclusiv cu antecedente de
criptorhidie sau o ruda de sex masculin diagnosticata cu GCT.

8. Impactul asupra fertilitatii si probleme asociate fertilitatii
Anomaliile spermatozoizilor si disfunctia celulelor Leydig sunt
frecvent intalnite la pacientii cu GCT inainte de orhidectomie. in
plus, tratamentul pentru GCT, inclusiv orhidectomia, poate avea
un impact negativ asupra functiei de reproducere. Astfel,
optiunea de conservare a materialului seminal este
recomandata tuturor pacientilor.

Recomandari pentru diagnosticarea | Nivel de
si stadializarea cancerului incredere
testicular
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Se va discuta cu toti barbatii despre
prezervarea spermei inainte de a incepe
tratamentul pentru cancerul testicular.

Ridicat

Efectuarea unei ecografii testiculare
bilaterale la toti pacientii cu suspiciune de
cancer testicular.

Ridicat

Efectuarea unei examinari fizice care sa
includa ganglionii limfatici supraclaviculari,
cervicali, axilari si inghinali, sanii si
testiculele.

Ridicat

Masurarea markerilor tumorali serici atat
inainte, cat si dupa orhidectomie, tinand cont
de dinamica timpului de injumatatire.

Ridicat

Efectuarea orhidectomiei si examinarea
anatomopatologica a testiculului pentru a
confirma diagnosticul si pentru a identifica
extensia locald (categoria pT). Intr-o situatie
care pune viata in pericol din cauza
metastazelor extinse, se incepe
chimioterapia inainte de orhidectomie.

Ridicat

Efectuarea unei tomografii computerizate cu
substanta de contrast (CECT) (torace,
abdomen si pelvis) la pacientii cu diagnostic
de cancer testicular. In caz de alergie la iod
sau alti factori limitativi, se efectueaza
imagistica prin rezonanta magnetica (IRM)
abdominala si pelvina.

Ridicat

Efectuarea unei examinari IRM a creierului
(sau CECT cerebral daca prima varianta nu
este disponibild) la pacientii cu metastaze
pulmonare multiple sau cu valori mari ale
subunitatii beta a gonadotropinei corionice
umane (B-hCG) sau la cei care fac parte din
grupul de risc cu prognostic slab conform
IGCCCG.

Ridicat
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Nu se va folosi tomografia computerizata cu | Ridicat

emisie de pozitroni sau scintigrafia osoasa

pentru stadializare.

Se recomanda Tncurajarea pacientilor

cu cancer testicular sa se

autoexamineze si sa informeze rudele

de sex masculin de gradul intai despre

necesitatea autoexaminarii.

Se recomanda discutarea optiunii de

chirurgie conservatoare cu examen

- extemporaneu intraoperator la pacientii cu o
probabilitate ridicata de a avea o tumora

testiculara benigna, care sunt eligibili pentru

enucleorezectie.

Se recomanda discutarea optiunii de

biopsie a testiculului contralateral la

pacientii cu cancer testicular si risc ridicat

de neoplazie de celule germinale ,in situ”

controlaterala.

Scazut

Ridicat

Scazut

Prognostic

Tabelul 3: Factori de risc anatomopatologic pentru
boala metastatica oculta in stadiul | al GCT

Tip histologic

Seminom

Non-seminom

Factori de risc
anatomopatologic

* Dimensiunea
tumorii

* Invazia
rete testis

* Invazia
limfovasculara
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Managementul bolii

1. Tumori cu celule germinale in stadiul |
Neoplazia cu celule germinale ,in situ” este asociata cu un risc de

50% la 5 ani de a dezvolta cancer testicular , poate fi tratata prin

radioterapie locala (18-20 Gy in fractiuni de 2 Gy) sau
orhidectomie cand testiculul contralateral este normal.

Recomandari pentru tratamentul
seminomului in stadiul 1

Nivel de
incredere

Informarea completa a pacientului cu privire
la abordarile terapeutice disponibile, inclusiv
supravegherea sau terapia adjuvanta dupa
orhidectomie, precum si cu privire la ratele
de recidiva specifice tratamentului si la
efectele secundare acute si pe termen lung.

Ridicat

Se recomanda supravegherea ca
abordare terapeutica preferata daca
pacientul este compliant.

Ridicat

Se recomanda administrarea unei doze de
carboplatin AUC 7 daca se ia in considerare
chimioterapia adjuvanta.

Ridicat

Nu se efectueaza tratament adjuvant la
pacientii cu risc foarte scazut de recidiva

(fara factori de risc).

Ridicat

Nu se efectueaza radioterapie adjuvanta de
rutind.

Ridicat

Radioterapia adjuvanta se poate efectua
numai la pacienti foarte bine selectionati
care nu sunt eligibili pentru supraveghere si
care au contraindicatii pentru chimioterapie.

Ridicat

Recomandari pentru tratamentul

tumorilor testiculare non- il

Nivel de
incredere
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seminomatoase in stadiul |

Informarea pacientilor cu privire la toate Ridicat
abordarile de tratament dupa
orhidectomie: supraveghere,
chimioterapie adjuvanta si disectia
ganglionilor limfatici retroperitoneali,
inclusiv ratele de recidiva specifice
tratamentului, precum si efectele
secundare acute si pe termen lung.

Se recomanda supravegherea sau un Ridicat
tratament individualizat pe baza invaziei
limfovasculare.

Se recomanda o cura de cisplatin, Ridicat
etoposid si bleomicina ca alternativa de
tratament adjuvant la pacientii cu tumori
cu celule germinale non-seminomatoase
in stadiul |, daca pacientii nu sunt dispusi
sa recurga sau sa adere la programul de

supraveghere.
Recomandari pentru un Nivel de
tratament adaptat la risc pentru incredere

tumora cu celule germinale
seminomatoase in stadiul clinic |
pe baza invaziei vasculare

Stadiul IA (pT1, fara invazie vasculara): risc scazut

Se recomanda supravegherea daca Ridicat
pacientul este dispus si capabil sa adere.
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Se recomanda utilizarea chimioterapiei Ridicat
adjuvante cu o cura de cisplatin, etoposid si
bleomicina (BEP) la pacientii cu risc scazut
care nu doresc (sau nu sunt eligibili) sa
urmeze supravegherea.

Stadiul IB (pT2-pT4): risc ridicat

Se recomanda utilizarea chimioterapiei Ridicat
adjuvante cu o cura de BEP sau
supraveghere si discutarea avantajelor si
dezavantajelor.

Se recomanda supravegherea pacientilor Ridicat
care nu doresc sa urmeze chimioterapie
adjuvanta.

Se recomanda disectia ganglionilor limfatici | Ridicat
retroperitoneali cu prezervarea nervilor
(RPLND) numai la pacienti foarte bine
selectionati; cei cu contraindicatie pentru
chimioterapia adjuvanta si care nu doresc sa
accepte supravegherea.

RPLND primara ar trebui recomandata la Scazut
barbatii cu teratom postpubertal.

2. Tumori cu celule germinale metastatice
La pacientii in stadiul clinic | (CS 1) cu markeri tumorali serici
persistent crescuti este necesara o examinare imagistica
periodica, inclusiv o examinare US a testiculului
contralateral, precum si o examinare IRM/CT a zonelor
abdominale si extra-abdominale la 4 saptamani. Cazurile cu
CS I trebuie tratate ca si alte NSGCT metastatice cu
chimioterapie. Pacientii cu cresteri stabile marginale ale
markerilor pot fi monitorizati initial si tratati cand valorile
markerilor cresc sau cand examinarile imagistice ulterioare
indica prezenta bolii metastatice.

Pacientii cu boala metastatica necesita chimioterapie de
inductie (3 sau 4 cicluri de cisplatin, etoposid, bleomicina
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(BEP)) in functie de grupele de prognostic IGCCCG *
interventia chirurgicala a formatiunilor reziduale.

O exceptie de la aceasta regula este seminomul cu
volum redus in stadiul Il, care poate fi tratat cu radioterapie
(30 Gy) in caz de contraindicatie pentru chimioterapie.

Tn cazul CS IIA NSGCT far4 valori crescute ale
markerilor tumorali, tratamentul initial recomandat este disectia
ganglionilor limfatici retroperitoneali cu prezervarea nervilor
(RPLND), cu conditia sa fie efectuata de catre un chirurg cu
experienta dintr-un centru de specialitate. Supravegherea
initiala poate fi o optiune la pacientii cu NSGCT cu markeri
normali si ganglioni limfatici echivoci <2 cm), dar se impune
reevaluarea timpurie la sase saptamani. Daca leziunea
progreseaza sau nu se remite, aceasta trebuie considerata si
tratata ca fiind CS II.

Figura 1: Optiuni terapeutice la pacientii cu
seminom in stadiul clinic IIA si lIB*

Stadiul clinic A Stadiul clinic IIB
preferabil alternativa preferabil alternativa
Chimioterapie 3 x Radioterapie 2 Chimioterapie 3 x o GRid;‘;'e':::la o
BEP sau 4 x EP Gy x 15 pané BEP sau 4 x EP 2 IOl °
o At PR dozé tinta de 30 Gy in
dacé exista a 0 doza finta dacd exista il boreaorte o
contraindicatii la de 30 Gy in contraindicatii la ampul pz s
Fa el iliac ipsilateral si o
bleomicing campul para- bleomicina ° 299
aortic i lliac e
ellperal in zona ganglionilor
limfatici mariti de 2 Gy x
3pana la 6 Gy.
Urmérire Urmérire

Tumora reziduala care trebuie urmarita

* Cénd ganglionii limfatici retroperitoneali mariti sunt <2 cm
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si valorile markerilor sunt normale, tratamentul nu trebuie
initiat decéat daca boala metastatica este neechivoca pe
baza biopsiei, a cresterii dimensiunii/numarului ganglionilor
sau a cresterii ulterioare a valorii markerilor. BEP =
cisplatin, etoposid, bleomicina; EP = etopsid si cisplatin.

Recomandari pentru Nivel de
prevenirea evenimentelor incredere
tromboembolice in timpul
chimioterapiei

Analiza beneficiilor si a riscurilor potentiale | Scazut
ale fiecarui pacient in ceea ce priveste
tromboprofilaxia in timpul chimioterapiei de
prima linie la barbatii cu tumori cu celule
germinale metastatice.

Evitarea, ori de cate ori este posibil, utilizarii | Scazut
dispozitivelor de acces venos central in
timpul chimioterapiei de prima linie.

Recomandari pentru tratamentul Nivel de
tumorilor testiculare cu celule incredere
germinale metastatice

Tratarea tumorilor cu celule germinale Ridicat

non-seminomatoase cu volum redus
(NSGCT) in stadiul IIA/B cu markeri
crescuti, ca si in cazul grupului de risc
cu prognostic bun sau intermediar
IGCCCG, cu trei sau patru cicluri de
cisplatin, etoposid, bleomicina (BEP).
Disectia ganglionilor limfatici Scazut
retroperitoneali cu prezervarea nervilor,
efectuata de catre un chirurg cu
experienta dintr- un centru de specialitate,
este tratamentul initial recomandat in
NSGCT in stadiu clinic (CS) IlA fara valori
crescute ale markerilor tumorali.
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La pacientii cu NSGCT cu markeri-
negativi cu volum redus (CS IIA <2 cm) ar
trebui sa fie luata in considerare
repetarea stadializarii dupa sase
saptamani, inainte de a lua o decizie
finala cu privire la continuarea
tratamentului.

Scazut
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Tratamentul NSGCT metastatic (stadiul
2|1C) cu un prognostic intermediar se va
efectua cu patru cicluri de BEP standard.

Ridicat

in NSGCT metastastatic cu prognostic
slab, se recomanda tratarea cu un ciclu de
BEP (sau cisplatin, etoposid si ifosfamida
[VIP], in cazurile cu disfunctie pulmonara),
apoi evaluarea markerilor tumorali dupa trei
saptamani. Continuarea aceleiasi scheme
terapeutice pana la un total de patru cicluri
cu scaderea favorabild a markerilor. Tn
cazul scaderii nefavorabile, se recomanda
intensificarea chimioterapiei.

Scazut

Se efectueaza rezectia chirurgicala a
formatiunilor reziduale vizibile (>1 cm) dupa
chimioterapie pentru NSGCT cand nivelurile
serice ale markerilor tumorali sunt normale
sau in curs de normalizare.

Ridicat

Initial, se recomanda chimioterapie pe baza
de cisplatin, in conformitate cu grupele de
prognostic ale IGCCCG, sau, alternativ,
radioterapie la pacientii cu seminom in
stadiul Il A/B si se informeaza pacientul cu
privire la potentialele efecte secundare pe
termen lung ale ambelor optiuni de
tratament.

Scazut

Tratarea seminomului in stadiul IIC si
avansat, se realizeaza cu chimioterapie
primara in conformitate cu clasificarea
IGCCCG (BEP x 3 in cazul prognosticului
bun si BEP x 4 in cazul prognosticului
intermediar).

Ridicat
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Recidiva dupa chimioterapie

Tratamentul GCT recidivat dupa chimioterapie este, de obicei,
chimioterapia de salvare. Pentru pacientii la prima recidiva cu
caracteristici de prognostic bun — obtinerea initiala a unui
raspuns complet/remisiune partiald cu markeri negativi si
tumora primara gonadica. Regimurile de electie sunt patru
cicluri cu un regim cu trei medicamente, inclusiv cisplatin si
ifosfamida plus un al treilea medicament: VIP, paclitaxel (TIP)
sau, potential, gemcitabina (GIP). Din cauza riscului potential
de toxicitate hematologica letala, aceste regimuri trebuie
utilizate Tn asociere cu factorul de stimulare a coloniilor de
granulocite (G-CSF). Pentru pacientii cu factori de prognostic
slab (raspuns primar extra-gonadic si/sau raspuns incomplet la
chimioterapia de prima linie) si pentru toti pacientii cu recidiva
ulterioara (a doua sau mai mult) se recomanda chimioterapia
in doze mari cu suport de celule stem autologe.

Urmarire

Scopul principal al urmaririi in primii cinci ani este
diagnosticarea oportuna a bolii recurente pentru a putea trata
pacientul cu intentie curativa cu o terapie cat mai putin
agresiva. Trebuie luati in considerare urmatorii factori:

a) Urmarirea trebuie sa fie adaptata la fiecare pacient in
parte, cu un program acceptabil pentru pacient, clinician si
sistemul de sanatate.

Intervalul vizitelor de urmarire si investigatiile clinice care
trebuie efectuate la fiecare vizita ar trebui sa fie adaptate la
riscul de recidiva, in general, precum si la situsurile de
recidiva probabile la fiecare pacient.

¢) Cand este posibil, se vor depune eforturi pentru a reduce
la minimum orice risc asociat cu expunerea la radiatii
ionizante.

La selectarea testelor, se va tine cont si de riscul crescut de
aparitie a unei formatiuni maligne secundare (in zona
primara si in alte tesuturi care ar fi putut fi expuse la

O
-~

o
-~
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aceleasi substante cancerigene sau Tn cazul carora exista
dovezi epidemiologice de risc crescut).

Tabelul 4: Urmarirea minima recomandata pentru
seminomul in stadiul | in supraveghere
activa sau dupa tratament adjuvant
(carboplatin sau radioterapie)1

Modalitate |Anul |Anul 2| Anul 3 |Anii 4 |Dupa

1 si5 S ani
Markeri tumorali de 2ori |de2ori de 2 ori O data Management
+ vizita la medic ul ulterior in
Radiografie toracica | - - - - GomEmE

cu planul de

Imagistica prin de 2ori |de2ori O data O data ingrijire a
rezonanta la 36 de la 60 de supravietuito
magnetica (IRM) de luni luni rilor de
abdomen si cancer
pelvis/tomografie
computerizata (CT)

1 Recomandari bazate pe rezultatele reuniunii de consens
ESMO (European Society for Medical Oncology — Societatea
Europeand de Oncologie Medicald) privind tumorile
testiculare tip seminomatos si non-seminomatos.

Tabelul 5: Urmarirea minima recomandata pentru

NSGCT in stadiul clinic | in supraveghere
activa1

Modalitate | Anul | Anul 2| Anul 3 | Anii 4 | Dupa

1 si5 5 ani
Markeri tumorali de4ori*|de4ori |de2ori de 1-2 ori | Gestionarea
+ vizita la medic ulterioara tn
Radiografie toracica| de 2 ori |de2ori | O data, La 60 conformitate
incazul | de luni Silplapdlide
LVI+ pentru ingrijire a
LVI+ supravietuitori
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Imagistica prin de2ori |La24 o o lor de cancer

rezonanta de luni** | data data
magnetica (IRM) de la 36 la 60
abdomen si de luni*** | de luni***

pelvis/tomografie
computerizata (CT)

LVI+ = invazie limfovasculara.

1 Recomandari bazate pe rezultatele reuniunii de consens
ESMO privind tumorile testiculare tip seminomatos si non-
seminomatos.

* [n cazul unui risc ridicat (LVI+), o minoritate de membri ai

grupului de consens a recomandat sase vizite.

** In cazul unui risc ridicat (LVI+), majoritatea membrilor grupului
de consens au recomandat un CT suplimentar la optsprezece
luni.

*** Recomandat de 50% din membrii grupului de consens.

Tabelul 6: Urmarirea minima recomandata dupa
tratamentul adjuvant sau remisia completa
pentru boala avansata (exclus: prognostic
slab si fara remisie)1

Modalitate |Anul 1) Anul | Anul 3| Anii 4 |Dupa

2 si5 5 ani
Markeri tumorali de 4 ori dedori |de2ori de 2 ori Gestionarea
* vizita la medic ulterioara n
Radiografie toracica | de 1-2 ori |Odatda | Odata | O data C°"fl°fmiltzte
cu planul de
Imagistica prin de 1-2 ori | La 24 O data O data Tnglr)ijire o
rezonanta de luni la36 de |la60de

tica (IRM) d i it supravietuitor
e s yae un unt ilor de cancer

abdomen si -
pelvis/tomografie
computerizata (CT)

CT toracic de 1-2 ori*| La 24 o O data
de luni* | data la 60
la 36 de luni*
de luni*
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1 Recomandari bazate pe rezultatele reuniunii de consens
ESMO privind tumorile testiculare tip seminomatos si non-
seminomatos.

* In asociere cu CT/IRM de abdomen si pelvis in cazul in
care exista metastaze pulmonare la momentul
diagnosticarii.

** [n caz de teratom in boala rezidualé rezecaté: se recomandéa

urmarire uro-oncologica personalizata.

Calitatea vietii si toxicitatea pe termen

lung dupa vindecare

Pacientii diagnosticati cu GCT au, de obicei, intre 18 si 40
de ani la momentul diagnosticului, iar speranta de viata dupa
vindecare se intinde pe mai multe decenii. inainte de
administrarea tratamentului,pacientii trebuie sa fie informati
despre tipurile cele mai frecvente de toxicitate pe termen lung,
care pot fi evitate sau minimizate prin respectarea ghidurilor
internationale.

Tn timpul urmaririi, pacientii ar trebui s& fie examinati si
tratati pentru factorii de risc cunoscuti, cum ar fi hipertensiunea,
hiperlipidemia si deficitul de testosteron. Cand se decide
intreruperea urmairirii clinice/imagistice, un plan scris pentru
supravietuitorii cancerului poate fi util, prin care sa se abordeze
efectele toxice tardive, recomandarile privind stilul de viata,
riscul de recidiva si urmarirea specifica cancerului.

*Pentru mai multe informatii privind toxicitatea pe termen lung
si aspectele legate de calitatea vietii, consultati anexa 3,
disponibila online https://uroweb.org/quidelines/testicular-
cancer/publications-appendices

Tumori testiculare rare la adulti

Tumorile testiculare rare au o prezentare similara cu cea a
GCT si sunt identificate numai dupa examinarea
histopatologica. Acestea sunt clasificate Tn conformitate cu
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clasificarea OMS a tumorilor aparatului urinar si ale organelor
genitale masculine.

1. Tumori spermatocitice

Tumorile spermatocitice sunt GCT care nu au legatura cu
GCNIS si sunt extrem de rare. In mod normal, nu sunt asociate
cu valori crescute ale markerilor si nu pot fi diferentiate de GCT
seminomatoase prin examen extemporaneu. Orhidectomia
radicala este optiunea de tratament standard. Boala metastatica
este foarte rara si, de obicei, se manifesta la momentul
diagnosticului initial sau la scurt timp dupa acesta si este
asociata cu o supravietuire limitata.

2. Tumori ale cordonului sexual stromal

Tumorile cordonului sexual stromal sunt al doilea grup de
tumori testiculare primare ca incidentd dupa GCT. Acestea
sunt rare si un procent foarte mic sunt maligne. Caracteristicile
morfologice asociate cu potentialul malign in ambele tipuri
includ doua sau mai multe din urmatoarele caracteristici:

= dimensiune >5 cm

= margini infiltrative

- atipie citologica

= 3 sau mai multe figuri mitotice la microscopia cu amplificare
mare >10 HPF (high power field)

= invazie vasculara

* necroza

Tumori ale celulelor Leydig

Tumorile celulelor Leydig reprezinta aproximativ 4% din tumorile
testiculare la adulti. Pot prezenta manifestari hormonale, inclusiv
ginecomastie, si rareori sunt insotite de sindromul Cushing. Dupa
chirurgie conservatoare a fost raportata o recidiva locala de 7%.
Supravietuirea barbatilor cu boald metastatica este redusa, dar
au fost raportate raspunsuri favorabile la tratamentul chirurgical si
sistemic.

152 Cancerul testicular



Tumori ale celulelor Sertoli

Tumorile celulelor Sertoli reprezinta aproximativ 1% din toate
neoplasmele testiculare. Riscul de metastazare este incert.
Dupa chirurgie conservatoare a fost raportata o rata de recidiva
locala <1%. Rata de supravietuire a barbatilor cu boala
metastatica este redusa, desi s-a raportat ocazional un raspuns
favorabil la interventia chirurgicala.

Tumora cu celule granuloase

Tumorile cu celule granuloase includ variantele adulte si
juvenile si sunt extrem de rare, iar potentialul metastatic este
neclar. Dupa chirurgie conservatoare a fost raportata o rata de
recidiva locala de 5%. Boala metastatica a fost descrisa, desi
extrem de rar, doar la cei cu varianta histologica de tip adult.
Supravietuirea barbatilor cu boala metastatica este redusa,
desi s-au raportat cazuri rare de raspuns favorabil la
tratamentul chirurgical si sistemic.

Grupul de tumori de tip tecoame/fibroame
Aceste tumori provin din stroma parenchimala testiculara sau
din tunica albuginea. Acestea par a fi uniform benigne.

Tumori paratesticulare ale epididimului sau ale cordonului
spermatic

Majoritatea formatiunilor epididimale sunt afectiuni chistice
sau inflamatorii benigne. Tumorile epididimale solide sunt rare
si cuprind numeroase leziuni benigne si neoplazice. Nu se pot
oferi recomandari clare in ceea ce priveste abordarea
chirurgicald, amploarea rezectiei si tratamentul neoadjuvant
sau adjuvant.

3. Mezoteliomul tunicii vaginale a testiculului
Mezoteliomul tunicii vaginale a testiculului este o boala rara, dar
agresiva. Se recomanda tratamentul local agresiv prin
hemiscrotectomie. Nu se poate oferi nicio recomandare clara in ceea
ce priveste tratamentul adjuvant. n cazul bolii metastatice,
supravietuirea generald mediana este de cateva luni.
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Concluzii

Cele mai multe tumori testiculare sunt diagnosticate intr-un
stadiu incipient. Stadializarea reprezinta baza tratamentului. Tn
urma orhidectomiei, se obtin rate de vindecare excelente
pentru aceste stadii incipiente, indiferent de politica de
tratament adoptata, desi modelul si ratele de recidiva sunt
strans legate de modalitatea de tratament aleasé. n cazul bolii
metastatice, o abordare terapeutica multidisciplinara ofera o
supravietuire acceptabilda. Programele de urmarire ar trebui sa
fie adaptate la stadializarea initiala si tratamentul initial.

Continutul din aceasta scurta brosura se bazeaza pe Ghidurile
EAU mai cuprinzétoare referitoare la cancerul testicular (ISBN
978-94-92671-19-6), disponibile pe website-ul EAU:
http://www.uroweb.org/quidelines/.
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