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Estudi descriptiu de Tumors Germinals Seminoma (TGS) LidiaRoberti Faja
en un centre de Referéncia. 15 anys d'experiéncia

1. ABSTRACT

CONTEXTE - EI tumor germinal seminoma (TGS) suposa un 50% de tots els tumors testiculars, i tot i
I'excel lent pronostic a llarg plag, esta experimentant un increment de la incidéncia en un grup de la poblaci6
d’entre 15-35 anys. L'Hospital de la Santa Creu i Sant Pau (HSCSP) juntament amb Fundaci6 Puigvert son
centre de referencia en el maneig del TGS. Davant I'estadi | s’han aixecat diferents possibilitats terapéutiques
que inclouen: seguiment, radioterapia i 2 cicles de carboplati amb una area sota la corba de 7 (AUC7). Des de
fa més de 15 anys, 'THSCSP ha proposat la QMT adjuvant adapatada a aquells pacients amb algun factor de

risc

PACIENTS | METODES - De 1994 fins 2009, 168 pacients foren diagnosticats de TGS. De manera
retrospectiva s'ha extret informacio d'edat, tamany, invasio6 rete testes, estadiatge al diagndstic, tractament
administrat, supervivéncia i recaigudes per tal d'analitzar-ne canvis relacionats amb la demografia, maneig

terapéutic i supervivéncia.

RESULTATS - 168 pacients foren diagnosticats de TGS, amb edad mitja de 32a (17.6 fins 68a). Un 85% d'ells
foren diagnosticats en Estadi I. Dins de 3 periodes préviament predefinits (1994-1998 vs 1999-2003 vs
2004-2009) podem observar canvis en tamany tumoral al diagndstic (5.2 vs 4.1 vs 3.88cm), sense assolir la
significacié (p=0.1). També canvis en l'interval del primer sintoma fins al diagnostic (60dies vs 34 dies vs
18dies) amb una significacié estadistica de p=0.01. El maneig de I'estadi | ha evolucionat de manera que en el
1er periode el tractament adjuvant fou en el 22.5% de pacients vs 77.5% de pacients en seguiment. En el 2n
periode un augment del 41% vs 58% i en el 3er periode experimenta un descens del 29% vs 71%. En els
estadis avancats, la tendéncia és a un augment proporcional dins cada periode (11% vs 15% vs 17%),
probablement degut a la incorporacié de la immigracio6 dins la societat. La supervivencia global del 100% a

80.7 mesos de seguiement.

CONCLUSIO - L'apropament de I'oncologia a la societat ha aconseguit una millor informacié i una millora al
diagndstic prompte dels nostres pacients. També en aquest sentit, estrictament informatiu, aquest treball vol
aportar més dades de caracter evolutiu dins el tractament adaptat al risc. Continuar en aquesta linea intentant
validar de forma prospectiva factors de recaiguda és de gran necessitat per tal de disminuir el

sobretractament, aconseguint una disminucié del risc de recaiguda.
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Estudi descriptiu de Tumors Germinals Seminoma (TGS) LidiaRoberti Faja
en un centre de Referéncia. 15 anys d'experiéncia

2. INTRODUCCIO

El cancer testicular és una neoplasia poc comu que oscila entre 1-10 casos de cada 100.000 varons i any. No
obstant es tracta de la neoplasia més frequent en linterval de 15-35 anys. Per altra banda, registres
escandinaus han reportat un augment de la incidéncia fins a quasi duplicar-se en els ultims 15 anys.

Els tumors germinals estan localitzats a nivell testicular en el 90% dels casos. Les localitzacions
extragonadals (mediasti, retroperitoneu i sistema nerviés central) suposen mal prondstic associat al
diagndstic.

La classificacio més important rau a nivell anatomopatologic. Tot i que tots els tumors germinals s'originen a
partir de la neoplasia intratubular o també descrita com carcinoma “in situ”, el component invasiu presenta
comportaments diferents en funcié de I'estirpe histologica. Aproximadament, la meitat dels tumors germinals
son de tipus seminoma (TGS), i la resta de varietats s'engloben dins els tumors germinals no-seminomatosos
(TGNS). La complexitat histologica explica que les variants pures siguin només un 40% dels seminomes i un
20% dels no — seminomes.

El treball de recerca vol centrar-se en els Tumors Germinals Seminoma (TGS), en principi de millor prondstic,
perd que segueix suposant un gran repte en l'enfoc terapéutic optim. Es tracta d'una varietat que apareix
entre els 25 — 45 anys, amb una incidéncia maxima als 35 anys. Microscopicament la composen agregats
solids de céllules mononucleades de nuclis amb cromatina fina i uniforme amb citoplasmes amplis i ben
definits. Un 20% dels TGS posseeixen cél lules del sincititrofoblast amb capacitat de secretar gonadotrofina
corionica (bHCG), sense implicacions pronostiques. No obstant, la preséncia d'alfafetoproteina (AFP) és

incompatible amb el diagnostic de seminoma pur. El subtipus de seminoma espermatocitic s'exclou de les

guies terapeutiques dels TGT, pel seu comportament de benignitat.

ESTADI | ESTADI II ESTADI I ESTADI IV
M1 ganglis M1 ganglis supra i M1 extralimfatic
abdominals infradiafragmatic
Localitzat, sense M1 A: <2cm A: < 2cm A,B i C com estadis Il i
1]
B: 2-5¢cm B:2-5¢cm M1 pulmonar

- L1 <3met i <2cm
- L2 >3meti <2cm
- L3 3met >2cm

C:>5cm C:>5cm M1 hepatiques (H+)

M1 cerebral (Br+)

Taula 1. Classificacio del Royal Marsden Hospital.

Universitat Auténama @ S
de Barcelona a nt



Estudi descriptiu de Tumors Germinals Seminoma (TGS) LidiaRoberti Faja
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Bon prondstic Pronostic Intemig
SEMINOMA Abséncia de metastasis | Metastasis viscerals
viscerals extrapulmonars extrapulmonars.

Taula 2. Classificacié IGCCCG

La sensibilitat d'aquest tumor a les sals de plati és tan efectiva que ha fet possible una tassa de curacié molt
alta basada en duracions curtes de tractament, tant en estadis localitzats com metastasics. La implementacid
d'aquesta premisa ha permés la progressiva disminucio de la Radioterapia (RT) i Iincrement del seguiment.

La maniobra terapeutica universal per tots els TGT és la realitzacié d'una orquiectomia reglada per via
inguinal, amb prévia obliteracidé del paquet vascular, en prevencio de la disseminacié del tumor amb les
maniobres de manipulacié quirdrgica. Només aquells pacients amb disseminacié massiva i mal estat general

es podra diferir 'orquiectomia per realitzar-se després de 1-2 cicles.

2.1. ESTADI |

La interessant controvérsia resta en el tractament d'aquest estadi, on aproximadament el 85% del pacients es
presenten en estadi |. Només un 15% d'ells recidivaran després de l'orquiectomia’?, essent per tant
portadors de malaltia micrometastasica. Les opcions post cirurgia comprenen des del seguiment’, fins la
Radioterapia*s i la Qumioterapia adjuvanté (Carboplati AUC7).

Les dos ultims han estat motiu de comparacions en llargs assajos clinics. La Radioterapia (RT) comenca
essent |'estandard de tractament d'aquest estadi, utilitzant RT “dog leg” i RT paraadrtica*5 (figura 1). L'estudi
TE108 demostra la mateixa tassa de recidives a l'aplicar el camp reduit de paraortic, enlloc del camp extés
anomenamt "dog leg" (paraaodrtic més ganglis limfatics iliacs ipsilaterals).. L'assaig TE18° compara una
radiacié estandard de 30Gy en 15 sessions amb una dosis reduida de 20Gy en 10 sessions i s'evidencia les
tasses de recaiguda lliure no eren inferiors amb dosis reduides. No obstant, és conegut que la RT augmenta
el Risc relatiu (RR) de segons tumors, inlcoent cancer de pancrees (RR 3.8), colon (RR 1.9) i gastric (RR
4.1)3.

Fig1. Irradiacié pélvica vs paraadrtica (“dog leg”)
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Com alternativa, el tractament amb Quimioterapia adjuvant ha estat subjecte a discussié. El Medical
Research Council (MRC) amb col{aboracié de EORTC i ISRCTN27163214 van incloure des de 1996 fins
2001 un total de 1447 pacients. Aquests varen ser randomitzats a tractament amb RT o una dosis unica de
carboplati amb una area sota la corba (AUC) de 7. Els resultats d'Oliver et al. van mostrar que el Carboplati
no era inferior en termes de recaiguda respecte la Radioterapia en un seguiment de 4 anys, i aconseguien
disminuir el risc de recaiguda a un 5%. No obstant, la critica d'ambues terapies és el sobretractament del 80-

85% dels pacients, els quals no posseeixen malaltia micrometastasica.

Poder discriminar els pacients d'alt risc respecte els de bon pronostic permetria I'evolucio cap a una terapia
més adaptada al risc i disminucié de sobretractament. En aquesta direccié el Grup Germinal Espanyol va
proposar |'aplicacio d'un protocol en el qual s'administrava tractament adjuvant només a aquells pacients que
complissin algun dels segients factors de risc:

- Tamany superior o igual a 4cm - Estudis retrospectius han demostrat un augment en la
tassa de recidiva en tumors de gran tamany. Tassa lliure de recaiguda (TLR) del 93% en tumors més petits a
4cm. 74% en tumors més grans de 4cm i 67% en tumors més gran de 6cm10.

- Invasié de la Rete Testis - Tot i no haver pogut ésser validat de manera prospectiva com a
factor de risc, hi ha nombrosos treballs que descriuen la possible relacio amb malaltia micrometastasica.
La rete testis és la xarxa de canals seminifers que serveix de pont de comunicaci6 a nivell de I'hili testicular.
La invasio de la rete testes és del 37% segons la literatura. Un estudi retrospectiu de 638pacients identificava
la invasié de la rete testis com a factor pronostic tant en I'analis univariat (TLR 86%vs77% p=0.003) com en el
multivariat (HR 1.7; 95% CI 1.1 - 2.6)7. No obstant, l'intent prospectiu de validaci6é (n=88pt) va confirmar el

tamany augmentat, pero no la invasio de la Rete Testis (HR 1.16 95%; CI 0.69 - 1.96)"".

7= rete testis 6= rete testis
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Finalment, la disponibilitat de quimioterapia curativa en casos de recaiguda, va portar a l'exploracio del
seguiment com a opci6 factible davant un estadi I. Els estudis parlen d'un risc del 15-20% de recaigudes en
aquests pacients naives de tractament, sense repercutir en la supervivéncia global donada la quimio i
radiosensibilitat d'aquest tumor.

En aquest sentit, 'Hospital de la Santa Creu i Sant Pau (HSCSP) ha estat pioner en el tractament adaptat al
risc. Implementant el seguiment en aquells pacients amb baix risc i proposant tractament adjuvant amb

quimioterapia en pacient amb un risc intermig.

2.2. ESTADIS IV

En estadis més precog (Estadis IIA i 1IB), i en acord amb les guies europees (ESMO), el tractament

d’eleccid segueix essent Radioterapia a dosis de 30Gy. No obstant, s’estant explorant noves opcions
terapeutiques que compleixin amb la mateixa efectivitat i menys toxicitat asociada a llarg plag. Entre elles
destaca l'estudi del Grup Germinal, dins el qual 'THSCSP també n’ha format part. Es proposa un assaig fase |I
i tractament amb 3 cicles de BEP (Cisplati 20mg/m2/d | etoposid 100mg/m2/dia per 5 dies i dosis setmanal de
bleomicina 30mg (BES00P)) o 4 cicles d’EP modificat (25mg/m2 de cisplati amb 100mg/m2 /di durant 4 dies
d’etoposid (E400P)). Els resultats I'avalen com un tractament ben tolerat i altament efectiu que precisa de
futurs estudis randomitzats de cara a una validacié definitiva.

Donada la quimiosensibilitat i els resultats de la quimioterapia en estadis avangats de seminoma, aquesta s'ha
establert com a tractament d'elecci6 en Estadis II-C fins a IV. Actualment I'index de curacié es situa
aproximadament al voltant del 100%. De manera contraria, administrar inicialment radioterapia podria
comprometre una administracié posterior de Quimioterapia per depressié medullar. La recomanacié
terapeutica es centra en l'administracié de 4 cicles d'EP classic o 3 cicles de BEP (opcions equivalents).

S'ha abandonat la irradiacié profilactica de mediasti i fosses supraclaviculars, per escassa eficacia i posterior

morbilitat sobre médul 1a o0ssea.

El seminoma avancat de pronostic intermig s'ha de tractar com els TGNS amb I'esquema prioritari EP

modificat per un total de 4 cicles. De manera alternativa 3 cicles de BEP convencional.

En cas de masses residuals, es recomana la vigilancia exclusiva, excepte en masses de més de 3cm en les
que s'efectuara exéresis o bidpsia. Es recomana també realitzar PET-TC i ressecar si SUV elevat que pugui
indicat malaltia residual activa. En cas d’observar-se massa viable caldria administra dosis extra de QMT i RT

complementaria.
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Des de 'HSCSP, en aquests ultims 15 anys d'experiencia, resulta interessant realitzar un estudi descriptiu que
englobi el canvi demografic de la societat i sobretot la transicié progressiva del maneig que ha experimentat
aquesta patologia envers una disminucié de sobretractament, disminuci6 de radioterapia i toxicitat associada i

inici prompte de sals de plati en casos avangats.
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Estudi descriptiu de Tumors Germinals Seminoma (TGS) LidiaRoberti Faja
en un centre de Referéncia. 15 anys d'experiéncia

3. MATERIALS | METODES

L'Hospital de la Santa Creu i Sant Pau, juntament amb la Fundacié Puigvert ha estat un centre de referéncia
en el maneig dels Tumors Germinals tipus Seminoma (TGS). Aix0 ha significat que des de I'any 1994 fins
2009 s'han tractat un total de 168 TGS. La gran majoria dels pacients foren intervinguts a Fundacio Puigvert
amb cirurgia de inici. Les cirurgies foren realitzades de manera protocolizada amb orquiectomia reglada (via
inguinal amb prévia obliteracio del paquet vascular), sense violacié escrotal en el 100% dels malalts. S’ha
realitzat una revisié retrospectiva de tots aquells amb histologia confirmada de seminoma classic.

L'estadiatge inicial post orquiectomia ha inclds en tots els casos un tomografia computeritzada (TC) abdominal
amb RX torax o TC térax i marcadors tumorals amb beta-human corionic gonadotropin, alfa-fetoproteina i
lactat deshidrogenasa (bHCG, AFP i LDH). S'ha obtingut I'estadiatge en funci6 de la Classificacié del Royal

Marsden i grups pronostics segons la International Germ Cell Cancer Collabortive Group (IGCCCG).

En relaci6 al tractament en Estadi |, 'HSCSP des dels inicis ha promogut el tractament adjuvant amb
CBDCA AUCY per 2 cicles, en aquells pacients amb més risc de recaiguda. No obstant, tal i com hem descrit,
s'ha discutit molt a favor i en contra de diferents factors de risc. Diferenciarem els 3 periodes en qué els
pacients eren seleccionats de maneres diferent en base a criteris que han evolucionat lleugerament.
1994 - 1998 — Pacients candidats en cas de invasio vascular'
1999 - 2003 — Pacients candidats en cas de 1 dels 2 factors de risc?®:
- tamany > o igual a 4cm
- invasio rete testis.
2004 — 2009 — Pacients candidats en cas de complir els 2 factors de risc'S.

Aquest Ultim periode forma part del protocol del Grup Germinal aplicat en régim d'assaig i amb resultats pendents de

publicacié al Journal Clinal Oncology (JCO).

Els pacients amb malaltia (estadis II/11l/IV) reberen tractament amb quimioterapia basada amb platins en tots
els casos, segons esquema BEP per 3 cicles o esquema EP per 4 cicles. En alguns casos concrets en qué
s'observa massa residual es considera la cirurgia de les masses residuals.

Les dades recol lectades inclouen dades demografiques, patologiques, estadi, maneig terapéutic, resposta,
recidiva i seguiment. El seguiment realitzat es realitza amb controls quatrimestrals el primer any i
posteriorment semestral amb marcadors, acompanyat de TC abdominal semestral els 2 primers i anys i anual
posteriorment.
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4. RESULTATS

De 1994 a 2009 es van incloure 168 pacients amb histologia tipus Seminoma Classic, revisats de manera
central a Fundaci6 Puigvert. La gran majoria es presentaren en Estadi | (n= 143) suposant el 85% del total. La
resta (n=25) foren diagnosticats en estadis Il (n= 17), estadis Ill (n=7) i estadi IV (n=1). La supervivéncia
global fou excel lent amb un 100% a 80.7 mesos de seguiment. Destacar cap pacient difunt de seminoma o

toxicitat associada al tractament.

4.1. Estadi |

En aquest estadi, amb un total de n=143 pacients, I'edat mitja de presentacié fou 32anys (17.6 — 68 anys). El
tamany tumoral mig fou de 4.3cm (2.04 - 6.56) i un 14% dels pacients presentaven invasié de la rete testis.
L'interval entre el 1er sintoma fins al diagnostic es diferi una mitjana de 31 dies (entre 0 i 370 dies). En el total
d'aquests anys, un 70% dels pacients va entrar en seguiment i un 30% (n=43) dels pacients reberen
tractament adjuvant amb CBDCA amb AUCT per 2 cicles. La tassa de recaiguda fou d'un 7% en total, un
9.6% (9/93) en el grup de seguiment i un 4.6% (4/43) en el grup de tractament amb CBDCA. L'interval lliure de
malaltia (ILM) fou una mitjana de 8 mesos (2.8m- 41mesos).

Dins aquests 15 anys i davant les diferents actituds terapeutiques anteriorment'#-16 comentades, exposem les
seglents dades. Resulta interessant veure diferencies en aquest 15 anys per tal de fer un analisis

epidemiologic evolutiu en el diagndstic i maneig d'aquesta malaltia. D'aquesta manera si separem en 3

periodes diferents la malaltia, podem extreure'n els segients resultats.

Tamany (cm) Inv. Rete Teste Interval al diagnastic
1994 - 1998 5.2(2.64-7.38) 10% 60d
1999-2003 4.1(1.88-6.2) 12% 34d
2004-2009 3.88(2.2-5.6) 20% 18d

Taula 3. Factors de risc en I'Estadi |

Aquesta taula (taula 3) mostra canvis en tamany al llarg del temps (5.2 vs 4.1 vs 3.88cm), tot i una p=0.1.
Seria necessari una mostra més amplia per confirmar aquesta tendéncia. Paral lelament, I'interval entre el
primer sintoma i el diagnostic pateix un dramatic descens (60 vs 34 vs 18 dies) amb una significaci6 clara de
p=0.01.
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QMT Seguiment ‘ Recaiguda
1994 - 1998 22.5% (9/40) 77.5% (31/40) 10%

4 post seguiment

1999-2003 41% (23/55) 58% (32/55) 10.9%
1 post QMT

4 post seguiment

2004-2009 29% (14/48) 71% (34/48) 4.5%
1 post QMT

1 post seguiment

Taula 4. Opcions terapeutiques i recaigudes en I'Estadi I.

Les opcions terapéutiques (taula 4) mostren I'evolucio en el tractament i posa de manifest que la majoria de
les recaigudes sorgeixen dins el grup de seguiment. En relacié amb les cirurgies reglades per via inguinal,

violacié escrotal, destaca I'absencia de recaigudes locals..

4.2. Estadi lI/HI/V

Els estadis avancats suposen un 14% del total al llarg dels 15 anys descrits (25/168). No obstant all llarg del

temps la incidéncia varia des de un 11% vs 15% vs 17%.

Dels 25 pacients diagnosticats en estadis avancats, destaquem un tamany tumoral mig de 7.46cm (3.68 —
11.08) amb una invasi6 de la rete testis en un 20% del pacients. Tots els pacients reberen tractament de 1a
linea amb sals de plati segons esquema EP per 4 cicles o BEP per 3 cicles. Posterior cirurgia de masses
residuals en casos molt puntuals. Destaquen 3 recidives que suposen el 12% d'aquest grup de pacients,
rescatats amb quimioterapia en 2 casos i amb radioterapia en I'lltim donat el petit volum adenopatic tumoral.

Tots ells amb una supervivencia global a més de 5 anys del 100%.

També destacar 1 pacient estadi Il que desarrolla un tumor renal a 5 anys post finalitzacié de tractament amb
CBDCA

n pacients Percentatge Tamany (cm) Inv. Rete Testis
1994 - 1998 5 1% (5/45) 76(4.2-1) 14%
1999 - 2003 10 15% (10/65) 7.7 (3.4-12) 14.2%
2004 - 2009 10 17% (10/58) 6.25(4-8.4) 50%
UnB 1
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Estadi inicial recaiguda

1994 - 1998 5 estadis Il 20% (1/5)
tractada amb QMT

1999 - 2003 6 estadis Il 0%

3estadislI|

1 estadi IV
2004 - 2009 6 estadis Il 10% (1/10)

4 estadis Il| tractada amb RT

Taules 5 i 6. Factors demografics, pronostics, estadiatge i recaiguda en Estadis avancats.
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5. DISCUSSIO

La incidéncia de TGS s'ha doblat en els ultims 30 anys. Tot i que la supervivéncia global en aquest grup,
independentment del tractament adoptat, s'acosta al 100%, segueix essent un repte l'optimitzacidé de
tractament després de la cirurgia radical. La malaltia micrometastatsica suposa un 15-20% i desenvoca en
una recidiva a nivell retroperitoneal en la majoria dels casos.

L'experiéncia reportada al nostre centre (HSCSP) intenta mostrar I'evolucié demografica i dades acumulades
en un centre pioner en la terapia adaptada al risc.

L'estadi | suposa un 85% del total dels pacients atesos al nostre centre. En relaci6 als factors de risc, al
llarg d'aquests 15 anys i fruit d'una major concienciacid, s'observa una disminuci6 del tamany tumoral pel
qual es consulta, podent diagnosticar estadis menys avancats (5.2cm vs 4.08cm vs 3.9cm).

En sintonia amb el que hem descrit anteriorment, també s’aprecia que I'espera entre el primer sintoma i el
diagndstic experimenta una deballada a favor del diagnostic més prompte (60d vs 34d vs 18 dies). Aquests
resultats van afavor d’'una major concienciacié i un millor diagnostic en fases més precoces.

Per altra banda, la invasio de la rete testes sembla experimentar un augment (10% vs 12% vs 20%), no
obstant no resulta significatiu tenint en compte les dades reportades en la bibliografien en qué tassen la

invasio de rete teste en un 30-33%.

Els 3 periodes (1994-1998 vs 1999-2003 vs 2004-2009) son representatius de diferents candidats en funcié
de criteris lleugerament diferents en la seleccié de pacients tributaris a seguiment vs tributaris a QMT adjuvant
amb Carboplati. El primer periode (1994-1998) va escollir la invasié vascular, no obstant en periodes
posteriors es va rebutjar aquesta com a factor de risc. Els nous marcadors pronostics, tot i estar pendents de
validacié, semblen apuntar al tamany elevat i la invasi6 de la rete testes. Els 2 Ultims periodes recolzen
aquests dos factors de risc. En el periode 1999-2003, amb un tractament del 41% dels pacients no
aconsegueix millorar les recaigudes. En l'tltim periode 2004-2009, essent més esctrictes amb els pacients
candidats a tractament adjuvant si s'observa una tendencia a la disminuci6 de recaigudes. Aquest estudi no té
la poténcia ni la intencié de validar una opcid respecte l'altra, pero recolza la transicié a una tractament en
pacients de risc.

Dins els pacients en seguiment, la tassa de recidives reportada en la bibliografia engloba un 15-20% del total.
Aquests pacient seran candidats a tractament quimioterapic amb cisplati amb els efectes cardiovasculars que
poden suposar a llarg plag. Alternativament, la disminucié de les recidives fins un 4.5% (periode 2004-2009)

en els pacients candidats a Carboplati adjuvant, és una mostra de I'efectivitat del tractament adaptat al risc.
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Resulta d’especial interés, I'experiéncia també recentment reportada per part d’'un grup canadenc'? on es
descriuen resultats en 649 pacients durant un periode de 10 anys. La seva transicié en TGS Estadi | en
direcci6 a una disminucié del tractament és molt evident, partint d'un primer periode on destaca el

sobretractament amb Radioterapia, fins la practica desaparicié en favor del seguiment i QMT adjuvant (Fig. 2)

Comparativament amb la nostra experiencia, lHSCSP ha apostat des dels inicis per una terapia adjuvant amb
Carboplati adaptada al risc, prescindint de la Radioterapia. Perd també resulta remarcable i d'acord amb la
tendencia a minimitzar 'impacte terapeutic, la disminucié progressiva del tractament en |'Ultim periode del
41% fins al 29% (1999-2003 vs 2004 — 2009). (Fig. 3)
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Fig2. Evolucié bianal del tractament estadi | (Ref. bibl 12) Fig3. Evoluci6 del maneig terapéutic estadi | TGS a HSCSP

Donades les altes tasses de curacio, la idoneitat d'un tractament o altre rau en els efectes a llarg plac i del

potencial benefici o efectes adversos associats a les terapies implementades.

En els estadis més avancats, la nostra experiéncia ens descriu una incidencia entorn el 14% del total.
Evolutivament, el més remarcable és que la proporcid dels estadis avangats mostra una tendéncia a
augmentar molt lentament al llarg dels tres periodes (12% vs 15% vs 17%), sense que arribi a la significacio.
Aquesta informaci6 s'explica per la situacié demografica en qué la societat ha incorporat gran part de la
immigracié dins el qual han aparegut casos més evolucionats. No obstant, la supervivéncia segueix sense
veure’s afectada i es manté en el 100%.
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6. CONCLUSIONS

L'augment de incidéncia del TGS i el canvi demografic en una societat com la nostra, juntament amb tots els
canvis terapeutics de I'epoca actual, sén un contexte atractiu per I'exploracié i descripcié evolutiva. La nostra
experiéncia com a centre de referéncia al llarg dels ultims 15 anys reporta un diagnostic més prompte, amb
una disminucio del tamany tumoral al moment del diagndstic i I'interval entre el primer sintoma i el
diagnostic, acompanyat d'una ferma transicié envers una disminucié del sobretractament a favor d'una
terapia adaptada al risc. Es possible descriure un augment relatiu d'estadis avancats en el periode 1999-
2003 probablement en relacio al major increment de la immigracidé en el periode descrit, no obstant la
superivivencia d'aquesta malaltia es manté una situacié d'exceléncia de fins el 100%.

L'aportaci6 d'aquest estudi pretén unir esforgos per tal de disminuir tractaments innecessaris en gran part dels
estadis | i intentar aportar més dades en favor del tractament adaptat al risc. En aquest sentit, ha de ser un
motiu més per intentar validar factors pronostics ferms en futurs estudis i poder posicionar la terapia adaptada

al risc en una situacio6 protocolitzada i consensuada a nivell internacional.
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